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Local ablation has been accepted in many treatment guidelines as a good alternative to 
curative resection or transplantation for patients with unresectable hepatocellular carcinoma 

(HCC). The main advantage of local ablative therapy is minimal invasiveness, guaranteeing low 
morbidity even for the patient with poor hepatic reserve. Furthermore, the therapeutic efficacy of 
local ablation, especially radiofrequency ablation (RFA), has been shown to be as effective as 
surgical resection for early-stage (smaller than 3 cm, less than 4 in number) HCC. The long-term 
outcome after radiofrequency ablation for HCC reported in large series studies were overall 
survival of 50% to 60% at 5 years and 27 to 32% at 10 years. Major complication rates are 0% 
to 2.4%. However, controversy remains regarding whether local ablation can replace surgical 
resection because many retrospective comparative studies have produced conflicting results. 
Only a well-designed randomized study will be able to clearly answer this long-standing ques-
tion. During the past decade, many technical advancements in local ablation have been re- 
ported, including novel electrodes, thermal protection (i.e., artificial ascites), fusion image guid-
ance, Sonazoid-enhanced ultrasound guidance, and emerging energy sources (i.e., micro-
waves, High internsity focused ultrasound, Irreversible electroporation). Local ablation is still an 
evolving technique in the era of minimally invasive treatment for HCC. Many more technical 
advances are ongoing to enhance the therapeutic efficacy of local ablation. In summary, local 
ablation will remain a mainstay of non-surgical treatment early stage HCC and play an important 
role in multidisciplinary approach for HCC management.
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서    론

간세포암은 세계적으로 여섯 번째로 흔한 악성종양이며 

세 번째로 높은 암 사망률을 보이는 종양이다. 대부분 

선행된 B형이나 C형간염이 만성간염이나 간경화로 진행된 

상태에서 발견된 간세포암에 대해서는 치료전략의 수립이 

그리 간단치 않다[1]. 간세포암의 근치적 치료는 수술적 절제

나 간이식술로 알려져 있으나, 2/3 이상의 환자에서는 잔여 

간기능이 나쁘거나 종양의 위치가 좋지 않아 수술적 절제가 

쉽지 않고, 간공여자의 부족으로 인해 간이식술도 제한을 받
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는다. 이런 환자들에 대한 비수술적 치료법들 중 경동맥 간

동맥 색전술이나 경피적 국소 소작술이 가장 널리 이용되고 

있는데[2-5], 이 장에서는 대표적 국소 소작술인 고주파열치

료(radiofrequency ablation)의 최신 현황과 전망에 대해 

간략히 소개하고자 한다.

국소 소작술의 원리 및 장단점

간세포암의 국소 소작술에는 고주파(radiofrequency), 

에타놀(ethanol), 마이크로웨이브(microwave), 레이저

(laser), 냉동요법(cryo) 등 다양한 물리화학적 에너지가 이

용되고 있으나, 현재 고주파가 가장 보편적인 에너지원으로 

널리 사용되고 있다. 고주파 치료의 원리는 영상유도 하에 

간세포암 종괴에 15-17 gauge 바늘형태의 고주파 전극을 

삽입한 뒤 고주파 에너지를 가하여 종양 내 온도를 상승시켜 

종양을 괴사시키는 방법이다. 고주파 전류(약 480 kHz)는 

전극 끝 주위의 조직 내의 이온들을 진동시켜 마찰열을 유발

시키며 50-55℃ 정도에서 4-6분 정도 지속하면 비가역적인 

조직변성이 초래되고, 60℃ 이상에서는 즉각적인 응고괴사

가 일어난다[3,4,6].

대부분 경피적으로 간단한 정맥 마취 하에서 10-20분 정

도의 소작시간만 소요되므로 수술적 치료가 어려운 대부분

의 환자에서도 큰 합병증 없이 시술이 가능하고, 언제든 반

복치료가 가능하다. 또한, 에타놀에 비해 치료효과 우수하

고, 다른 열 에너지원들에 비해 효과대비 비교적 경제적이며 

시술도 비교적 간단하다는 점이 장점이다. 하지만, 현재 개

발된 고주파 기기로는 소작 범위에 제한이 있어 종양의 장경

이 3 cm 이상인 종양의 경우 국소 재발률이 높다는 것이 가

장 큰 단점이며, 혈관이나 담도주위 종양의 치료 시 각각 열

씻김 현상(heat sink effect)으로 치료효과가 낮고 담도협착 

가능성이 높다는 점도 단점으로 지적된다[2-5] . 

국소 소작술의 적응증

간세포암에 대한 고주파 열치료의 적응증은 전세계적으

로 아직 합의된 바는 없으니 여러 지역 학회별 진료 가이드

라인에 따르면 비교적 유사한 기준이 제시되고 있다. 2009년 

대한간암연구학회의 가이드라인에서는 단발성 종양은 장경 

5 cm 이하, 다발성 종양은 3개 이하이고 장경이 3 cm 이하

인 경우를 국소 소작술의 적정한 대상으로 인정하고 있다

[6]. 대부분의 아시아 및 구미 가이드라인에서도 3 cm 이하 

3개 이하의 종양에 대해 국소 소작술을 권유하고 있으며 이

는 1회 소작으로 괴사시킬 수 있는 용적에 아직 제약점이 많

기 때문이다[7-9]. 특히 구미의 가이드라인에서는 일차적으

로 수술이 불가능한 환자에 대한 권고사항이었지만, 최근 

Barcelona Clinic Liver Cancer (BCLC) 가이드라인에서는 

간이식을 고려하지 않는 very early hepatocellular carci-

noma (HCC, 2 cm 이하 단일결절)의 경우 수술적 치료에 

앞서 국소 소작술을 일차치료로 고려할 수 있다고 새로운 지

침을 제안하고 있어 국소 치료의 역할이 더 확대될 가능성이 

있다[1]. 한편 경피적 에타놀 주입술(percutaneous etha-

nol injection)은 이전에 비해 고주파열치료술로 많이 대체

된 실정이나 아직도 2 cm 이하의 단일결절이나 고주파열치

료술을 시행하기 어려운 부위의 종양에 한해 제한적으로 시

행되고 있다[10-13].

대신 3 cm 이상의 간세포암은 미세 혈관 침습과 미세 위

성 결절의 개수가 증가해서 고주파열치료 후 국소재발의 위

험이 높아 최근에는 3-5 cm 크기의 간세포암에 대하여 경동

맥 화학색전술(transarterial chemoembolization, TACE)

과 고주파열치료의 병합요법이 권장되고 있다. TACE에 고

주파열치료을 추가하면 온열효과에 의해 항암제의 세포막 

투과성이 향상되어 항암효과가 증진되고 고주파 소작범위에 

포함되지 않는 미세 위성 결절을 TACE로 치료할 수 있는 장

점이 있다. 또한 TACE에 의한 혈류 차단 효과에 의해 고주

파열치료 시 같은 시간에 보다 큰 괴사 영역이 형성된다[14].

시술이 기본적으로 바늘형태의 전극을 간에 삽입하는 과

정이 필수적이므로 출혈소인이 높은 환자들의 경우에는 비

적응증이 된다. 모든 시술과정에서 종양과 전극을 잘 관찰가

능한 영상유도가 필요하므로 종양 자체가 영상소견에서 잘 

보이지 않을 경우도 국소 소작술의 비적응증이다. 마지막으

로, 종양이 혈관이나 간문부의 담도에 넓게 닿아 있는 경우에

는 각각 열씻김 현상에 의해 종양소작이 덜 되거나, 굵은 간 
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내 담관의 협착을 가져올 수 있어 피하는 게 좋다[2-4]. 

그러나 고주파열치료의 절대 적응증은 물론 절대 비적응증

을 쉽게 정의하기는 어렵다. 따라서, 종양의 특성에 따른 득과 

실을 잘 비교 평가하여 적정한 인공복수나 융합영상 등의 보

완기법의 적용여부나 대체치료나 접근 방법 등에 대한 종합적

인 고려가 필요하며 이를 위해 다학제적 협동이 필수적이다.

고주파열치료 시술과정

고주파열치료는 전극의 삽입을 위해 경피적, 복강경하, 

또는 개복하의 세 가지 경로를 통해 시술이 가능하다. 대부

분 최소침습적인 측면을 고려할 때 경피적 경로가 선호되나, 

다른 경로를 이용하기도 한다. 그 중 간피막하에 위치하며 

복강경 시야가 좋을 경우에는 복강경하 경로를 이용하는 것

도 도움이 된다. 한편, 간의 양엽에 종양이 있어 수술적 치료

가 어려운 경우에도 개복 하에 큰 종양 부위를 포함한 간은 

절제한 후 작은 종양은 개복하 고주파열치료를 시행하는 병

합치료도 시행되고 있다[2-5]. 

시술 전 기존의 Computed tomography(CT)나 Magne-

tic resornance imaginge (MRI)상 발견된 간세포암에 대해 

계획초음파(planning ultrasound)를 시행하여 고주파치료

가 가능할지를 결정하며, 대부분의 병원에서는 2박 3일 입원

한 상태에서 시행한다[15]. 시술 당일 금식 하에 대부분 아

시아에서는 초음파 유도 하에 시술하며, 환자체형이 비만하

여 초음파유도가 용이하지 않은 구미에서는 CT나 MRI 유도 

하의 시술을 시행하기도 한다. 초음파 유도 하에 고주파 전

극을 종양의 계획된 위치에 삽입하고 고주파 generator의 

전원을 켜서 고주파 에너지를 가하면 전극의 끝을 중심으로 

고주파에너지가 전달되면서 종양이 치료된다. 종양이 가온

되게 됨에 따라 소작부위에 미세기포가 발생하고 이를 초음

파상 모니터 하면서 치료를 진행한다[3,4]. 

대개 1회 소작은 6-12분 정도 지속하며 종양의 크기에 따

라 2-3회 전극을 이동해가면서 소작을 마치게 된다. 대부분

의 간세포암종괴 주위에는 크기가 커질수록 작은 위성결절

이 동반되는 경향이 있으므로 소작용적의 기준은 종양주위

로 5-10 mm의 영상검사상 정상으로 보이는 정상 간실질

까지 소작하는 것을 목표로 한다. 치료 후 전극을 제거할 때

는 출혈이나 전극경로를 통한 종양파종(seeding)을 예방하

기 위해 전극 경로도 소작하면서 전극을 제거한다. 치료 중 

환자는 어느 정도의 동통의 호소가 있는데, 대부분 fentanyl

이나 midazolam을 이용한 정맥마취로 동통의 조절이 필요

하다[2-4]. 

시술 후 출혈 등의 조기 합병증이 없는지 vital sign을 포함

한 면밀한 임상경과 관찰을 하게 되며 특별한 합병증이 없는 

한 시술 다음날 퇴원하게 된다. 또한, 대부분의 병원에서는 시

술 즉시나 1개월 이내에 CT나 MRI을 시행하여 국소 치료효

과를 평가한다. 시술 후 적어도 1개월 이내에 CT 등의 영상진

단을 시행하여 충분히 치료되지 못한 잔여 종괴의 유무를 평

가하여 만약 잔류종양이 보이면 적절한 추가 치료를 한다. 이

후에는 약 3-4개월 주기로 대부분 CT를 이용하여 추적한다.

CT에서 완전치료의 기준은 소작에 의한 균질성의 조영증

강을 보이지 않는 저음영부가 치료 전 종양부를 적어도 포함

시켰을 때로 정의한다. 일부 기관에서는 시술 직후 조영증

강 초음파검사나 MRI를 이용하여 치료효과를 평가하기도 

한다. 조영증강 초음파검사의 경우 검사자의 숙련도와 최첨

단 초음파기기가 필요하다는 제약점이 따르고, MRI의 경우

에도 고가의 기기를 시술 중 장시간 점유해야 한다는 단점이 

있어 CT에 비해 보편화되지는 못하고 있다. 그러나, 조영증

강 초음파검사는 잔여종괴의 평가에 있어 CT와 유사하다는 

보고도 있으며, 특히 추적 중 CT나 MRI에서 매우 작은 국소

종양진전(local tumor progression)부위를 정확히 유도하

여 추가치료를 하는 데 매우 유용하다[2-5].

고주파열치료 성적 및 치료가이드라인

고주파열치료에 대한 임상 성적은 최근 2편의 10년 생존

율에 대한 연구를 포함하여 많은 코호트연구들이 보고를 통

해 비교적 안전하고 효과적인 비수술적 치료법으로 인정받

게 되었다[16-23] (Table 1). 대부분의 연구에서 5년 생존율

이 50-60%를 상회하며, 주요 합병증률도 2-3% 이내로 수술

적 치료에 비해 훨씬 안전한 것으로 여겨진다. 2012년 Shiina 

등[17]은 5 cm 이하, 3개 이하의 간세포암 환자 1,170 명에 
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대해 고주파열치료를 시행한 결과 1, 3, 5, 7, 10년 생존율이 

각각 96.6%, 80.5%, 60.2%, 45.1%, 27.3%였으며, 장기생

존율에 관한 예후 인자로는 종양의 크기, 종양의 개수, 그리

고 Child 분류가 의미가 있는 것으로 보고하였다. 2013년 

Kim 등[18]은 비슷한 환자군에 1,305명 대하여 고주파열치

료를 시행하여 1, 3, 5, 7, 10년 생존율을 각각 95.5%, 

77.9%, 59.7%, 43.2%, 32.3%로 보고하였다. 장기생존율에 

관해서는 환자의 연령, Child 분류, 간염에 대한 항바이러스

제의 치료 유무, 원격전이 유무가 통계적으로 유의한 예후인

자로 나타났다.

고주파열치료의 안전성은 그간 대규모 공동연구와 메타

분석을 통해 인정받고 있다[17,18,24,25]. Mulier 등[25]의 

발표한 83개 임상논문들의 사망률도 0.2%로서 수술에 비

해서 월등히 안전한 시술임을 알 수 있다. 2002년, 2003년 

각각 이태리와 한국에서 보고한 2개의 대규모 공동연구에 

따르면 고주파치료와 관련된 사망률은 0.3% 이하, 주요합

병증 발생률도 2.4% 미만이었고, 최근 10년 생존율을 보고

한 대규모 후향적 연구들에서의 주요합병증 발생률도 2% 

내외였다[17,18] (Table 2). 다만, 주요합병증들 중 출혈, 농

양, 장천공 등은 자칫 사망에 이르게 할 

수 있는 합병증이므로 시술자는 이들

의 조기 진단과 적절한 치료에 대해서

는 충분히 숙지하고 있어야 하겠다.

수술적 절제와의 비교연구들도 상당

수 있기는 하나 대부분 후향적 연구들이

며 각각의 연구결과들마저도 상충되는 

실정이다 [20-23]. 더구나, 무작위 전향

적 비교연구는 극히 제한적이며 그조차 

연구대상수가 충분치 않고 연구방법상 적잖은 한계점이 지

적되어 두 치료법간의 우위를 논하는 것은 현재로서는 쉽지 

않다. 다만, 현재까지의 경향은 2 cm 이하의 단일 간세포암

의 경우 disease free survival은 수술적 절제가 우수하나, 

overall survival은 두 군간에 유의한 차이는 없다는 연구들

이 많은 경향이 있다. 최근 일본에서 진행되는 대규모 600명

을 대상으로 한 전향적 무작위 비교연구를 통해 좀더 정확한 

치료법간의 효과차이를 알아 볼 수 있을 것으로 기대한다. 

여러 간세포암치료 가이드라인에서도 고주파 치료의 효

용성은 인정받고 있어 3 cm 이하 3개 이하의 조기 간세포암

에 대해서는 근치적 치료법 중 하나로 적용이 가능한 것으로 

제시되고 있다. 특히 최근 BCLC 가이드라인의 개정안에는 

간이식을 고려하지 않는 very early HCC(즉, 2 cm 이하 단

일결절)의 경우 수술적 치료에 앞서 국소 소작술을 우선 고

려할 수 있다고 전향적 제안을 제시한바 있다[1,16]. 그러나 

간세포암을 지닌 환자는 간세포암이라는 악성종양과 간기

능 보존이라는 두 마리 토끼를 동시에 잡아야 하는 다른 종

양에서는 찾기 어려운 특성이 있음을 깊이 인지하고, 단순히 

어느 치료가 우선이어야 한다는 낡은 프레임을 너머, 단순한 

경쟁이 아닌 진정한 협력이라는 새로운 패러다임으로의 전

향이 필요한 시점이 아닌가 생각한다.

고주파 치료의 최신 발전

1990년대 고주파 치료가 처음 도입된 이래로 다양한 기

술적 발전이 꾸준히 있어 왔다. 우선 고주파 전극의 발전을 

들 수 있는데 다발성 또는 양극성 전극의 사용으로 보다 큰 

Table 1.  Summary of overall survival after radiofrequency ablation for hepatocellular carcinoma 
in the recent literatures

Year Author No. of 
patients

Mean 
tumor 

size (cm)

Overall survival (%)

1 yr 3 yr 5 yr 10 yr

2010 Waki et al. [19] 88 1.8 NA 83 70 NA

2012 N’Knotchou et al. [26] 235 2.9 NA 60 40 NA

2012 Shiina et al. [17] 1,170 2.5 96.6 80.5 60.2 27.3

2013 Kim et al. [18] 1,305 2.2 95.5 77.9 59.7 32.3

NA, not available.

Table 2.  Summary of complication after radiofrequency ablation for 
hepatocellular carcinoma in the recent literatures

Year Author No. of 
patients

Mortality 
rate (%)

Major 
complication 

rates (%)

2003 Livraghi et al. [24] 2,320 0.3 2.2

2007 Choi et al. [27] 570 0 1.9

2012 Shiina et al. [17] 1,170 0.03 2.2

2013 Kim et al. [18] 1,305 0 2.0
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종양에 대한 효과적인 치료가 가능해지기 시작했으며, 3 cm 

이상의 비교적 큰 종양에 대해서는 TACE와 병합요법의 효

과가 인정되어 널리 활성화되고 있다. 한편, 최근에는 보다 

강력한 소작효과를 단시간 내에 얻을 수 있는 마이크로웨이

브기기가 개발되어 구미를 중심으로 점차 활성화되고 있으

며 주로 큰 종양과 안전한 위치의 종양에 대해 고주파열치료

를 대체해갈 것으로 예상된다[28].

고주파열치료의 주요한 합병증 중 하나인 주변 장기의 열

손상을 예방하기 위한 다양한 기법들이 이제는 기본적인 술기

로 자리잡게 되었다. 즉, 인공복수나 흉수기법을 이용하여 주

변장기를 분리시킨 상태에서 안전하게 시술이 가능하게 되었

다. 이는 특히 간의 꼭대기에 위치한 종양에 대해서는 초음파 

음창을 개선하는 또 다른 효과를 얻을 수 있는 장점이 있다.

가돌리니움-EOB-Gadoxate 조영제를 이용한 MRI가 활

성화됨에 따라 자주 발견되는 1 cm 전후의 작은 종양들에 대

한 초음파유도하 치료가 점점 어려워지게 되었다. 그러나, 

최근 소개된 융합영상(fusion images) 유도하의 치료가 가

능해짐에 따라, CT나 MRI의 기존영상을 실시간 초음파와 

센서를 통해 연동시켜 매우 작고 희미한 종양에까지 정확히 

전극을 삽입하여 소작이 가능해지게 되었다. 한편, 최근 국

내에도 도입되어 사용이 가능해진 간세포특이적 초음파 조

영제(Sonazoid)로 인해 1 cm 전후의 작은 간세포암까지 영

상진단이 더 용이해지게 되었으며, 10분 후 지연기 Kupf-

fer phase를 영상을 이용하여 보다 정확한 소작이 가능해져 

조기진단-조기치료라는 국면에 한층 가까이 다가서고 있다

[29,30] (Figure 1).

마지막으로는 고주파열치료 전에 리포조옴에 코팅된 항

암제를 정맥주사하여 소작부위 주위에서 약물을 방출시킴

으로써 국소항암효과를 증진시키는 온도감응 항암제 병합

요법도 임상연구가 진행중이며, 향후에도 이 같은 국소 소작

술의 효과를 증진시키는 다양한 연구와 임상적용이 활발해 

질 것으로 기대된다.

Figure 1.  Radiofrequency ablation with assistance of Sonazoid enhanced ultrasound (US) and fusion image guidance with magnetic reso-
nance (MR) imaging. (A) MR scan obtained during hepatic arterial phase shows 1.1 cm-sized-hypervascular mass (arrow) in segment V 
before radiofrequency ablation. (B) Planning ultrasonography (US, left image) with fusion image (MR, right image) guidance before radiof-
requency ablation shows a very inconspicuous tumor (arrow) on gray scale image. Sonazoid enhanced US demonstrates arterial hyper-
vascular mass (C, arrow) on vascular phase and hypoechoic lesion (D) in the corresponding area on Kupffer phase (10 minutes delay) 
representing hepatocellular carcinoma. It helps to insert radiofreqeuncy electrode into target lesion confidently due to enhancement of 
tumor conspicuity. (E) During RF ablation, the hypoechoic index tumor changes into hyperechoic area (arrowhead) due to microbubbles 
from vaporization of tumors. (F) Axial computed tomography scan obtained during portal phase obtained immediately after radiofrequency 
ablation shows complete ablation with an enough ablative margin (arrow).

A B C

D E F
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간세포암 국소 소작술의 전망

간세포암에 대한 국소 소작술은 탁월한 국소치료효과와 

미세침습적 치료로 인한 안전성으로 인해 수술적 절제가 용

이하지 않은 만성 간질환을 보유한 간세포암 환자에게 유익

한 치료법으로 이용될 것으로 예상된다. 이는 최근 발전된 

융합영상이나 Sonazoid 조영제를 이용한 초음파유도하의 

시술이나 TACE와의 병합치료 등의 활성화로 인해 very 

early HCC뿐 아니라 intermediate HCC에까지 그 역할을 

확대해 갈 것으로 기대한다. 더구나, 최근 주목 받고 있는 마

이크로웨이브를 이용해 보다 빠른 시간 내에 큰 종양의 치료

가 가능해질 것으로 예상되며, Irreversible electroporation 

이나 High internsity focused ultrasound 등의 아직 초기 

단계인 새 에너지원의 가세로 향후 미세침습적 치료의 가능

성은 무궁무진해질 것으로 생각한다[31,32].

결    론

간세포암에 대한 국소 소작술은 수술적 절제가 불가한 조

기 간세포암(3 cm이하, 3개 이하)에 대한 대표적인 비수술

적 치료법으로 국제적인 치료가이드라인에서 인정받고 있

고, 그중 대표적 시술이 고주파 열치료다. 최근 다양한 기술

적 발전과 다른 치료법과의 병합요법으로 간세포암 치료에 

있어 국소 소작술의 역할은 꾸준히 증가될 것으로 예상된다.

핵심용어: �간세포암; 국소 소작술; 고주파열치료;  
 미세침습치료; 마이크로웨이브 치료
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Peer Reviewers’  Commentary

본 논문은 간세포암의 근치적 치료법중 하나인 고주파열치료의 원리 및 임상적용의 가이드라인에 대한 설명과 더불어 현

재까지 발표된 치료 성적과, 이를 바탕으로 한 향후 전망을 체계적으로 기술하였다. 논문에 언급된 바와 같이, 고주파열치

료는 조기간세포암의 간절제술에 버금가는 치료성적을 내고 있으며, 간단한 정맥마취와 경피적 접근이 가능한 최소침습

치료라는 강력한 이점을 무기로 간종양 국소 치료의 대표주자로 자리매김하고 있다. 간암 치료의 실제 현장에서는 관련 

의료진간의 협력을 통한 다학제적 접근이 중요해지고 있는 시점으로, 본 논문은 고주파 열치료 비전공 의사에게도 고주파 

열치료의 개념을 정확하게 전달할 수 있을 것이며, 향후 전망을 공유하여 차후 고주파열치료술에 관심있는 의료진들에게 

큰 도움이 되어 이 치료법이 더 많이 이용될 수 있도록 길잡이 역할을 할 수 있을 것으로 기대된다.

[정리: 편집위원회]
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