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서론

간세포암은 국내에서 다섯 번째로 흔한 악성종양이며,  

5년 생존율이 28.6%로 나쁜 예후를 나타낸다. 그래서 가장 

빠른 진단과 최적의 치료를 권하는 것이 생존율 향상을 위해 

가장 중요하다[1]. 간세포암의 근치적 치료는 수술적 절제나 

간 이식술이 있지만, 약 70-80% 환자에서는 대개 B형, C형 

만성간염이나 간경화로 잔여 간기능 감소, 진행된 병기로 수

술을 받을 수 있을 만큼 충분치 않고[2], 종양의 위치에 따라 

수술적 절제가 어려울 수 있고, 간 공여자의 부족으로 인해 

간 이식술도 시간적 제한을 받는다[3]. 이런 환자들에 대한 

비수술적 치료법들 중 경동맥 간동맥 색전술이나 경피적 국

소 소작술이 널리 이용되고 있는데[4-6], 특히 간세포암에 

있어 가장 대표적 국소 소작술인 고주파열치료의 최근 현황

과 전망에 대해 알아보고자 한다.

고주파열치료의 기본원리  

간세포암의 소작술에는 고열, 급속냉동, 화학약품을 이용

하고, 열소작술은 고주파열치료, 마이크로웨이브치료, 레이

저치료가 있으며 초기 간세포암이 일차적 국소 소작술로 고
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Radiofrequency ablation, one of the most common locoregional therapies for unresectable hepatocellular car-
cinoma (HCC) in Korea, has become an excellent alternative to curative surgery with advantages of minimal 
invasiveness, favorable complications, and low morbidity. The therapeutic efficacy of radiofrequency ablation 
(RFA) has been shown to be  comparable to that of surgical resection for early-stage HCC. Long-term outcomes 
for HCC after radiofrequency ablation reported in large series studies were an overall survival of 54 - 60.2% at 
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combined therapy with transarterial chemoembolization and sorafenib. In summary, radiofrequency ablation 
plays a key role in nonsurgical therapy and multidisciplinary approaches that aim to increase the survival rate of 
patients of hepatocellular carcinoma.
 
Key Words: �Hepatocellular carcinoma; Radiofrequency ablation; Minimal invasive therapy

Received: April 24, 2015    Accepted: May 7, 2015

Corresponding author: Jung Wook Seo 
                            E-mail: seojwrad@paik.ac.kr

© Korean Medical Association 
This is an Open Access article distributed under the terms of the Creative 
Commons Attribution Non-Commercial License (http://creativecommons.
org/licenses/by-nc/3.0) which permits unrestricted non-commercial use, 
distribution, and reproduction in any medium, provided the original work 
is properly cited.



간암 고주파열치료의 현재와 미래  543

Seo JW.•Radiofrequency ablation for hepatocellular carcinoma

려되고 있고, 냉동요법은 종양괴사를 유발하기 위해 반복적 

급속냉동을 가하고, 화학소작술은 에탄올이나 아세트산을 

이용되고 있으나, 현재 고주파열치료가 가장 보편적인 에너

지원으로 널리 사용되고 있다. 

고주파 치료의 기본원리는 대개 초음파나 컴퓨터단층촬영

(computed tomography, CT) 영상 유도 하에 간세포암 종

괴에 17 gauge 혹은 15 gauge 바늘형태의 전극을 삽입한 

뒤 고주파 전류(약 480 kHz)를 가하여 조직 내 이온들의 진

동을 유도해 마찰열을 만들어 종양 내 온도를 상승시켜 종

양을 응고 괴사시키는 방법이다. 전극 끝 절연이 되어있지 

않는 전극바늘주위의 조직 내의 이온의 마찰열을 유발시키

며 50-55℃ 정도에서 4-6분 정도 지속하면 비가역적인 조

직변성이 초래되고, 60℃ 이상에서는 즉각적인 응고 괴사가 

일어난다[5,7]. 대부분 경피적으로 간단한 정맥 마취 하에서 

10-20분 정도의 소작시간만 소요되고, 잔류 생존암이 있을 

시 언제든 반복치료가 가능하다. 하지만 현재 개발된 고주파 

기기로는 소작 범위에 제한이 있어 종양의 장경이 3 cm 이

상인 종양의 경우 국소 재발률이 높다는 것이 가장 큰 단점

이며, 혈관주위 종양의 치료 시 각각 열씻김 현상(heat sink 

effect)으로 치료효과가 낮고, 담도와 접한 경우 담도 손상으

로 인한 협착 가능성이 높다는 점도 단점이다[5,6].

고주파열치료의 적응증과 비적응증 

대부분의 아시아 및 구미 가이드라인에서도 3 cm 이하 3개  

이하의 종양에 대해 국소 소작술을 권유하고 있으며[8,9], 

2014년 대한간암학회와 국립암센터의 간세포암 진료 가이

드라인에서는 단발성 종양은 장경 5 cm 이하, 다발성 종양은 

3개 이하이고 장경이 3 cm 이하인 경우를 국소 소작술의 적

정한 대상으로 인정하고 있다[1]. 크기가 직경 3 cm 이하의 

종양에서 80% 이상의 높은 완전괴사율을 보인다[10]. 특히 

구미의 가이드라인에서는 일차적으로 수술이 불가능한 환자

에 대한 권고사항이었지만, 최근 2012년 발표된 Barcelona 

Clinic Liver Cancer (BCLC) 가이드라인에서는 간이식을 고

려하지 않는 stage 0: very early hepatocellular carcinoma 

(HCC, 2 cm 이하 단일결절)의 경우 수술적 치료에 앞서 국

소 소작술을 일차치료로 새로운 치료전략 지침을 제안하고 

있어 그 역할이 더 커질 것으로 전망된다[1]. 하지만 3 cm 

이상의 간세포암은 미세혈관침습과 미세위성결절의 개수가 

증가해서 고주파열치료 후 국소재발의 위험이 높아 최근에

는 3-5 cm 크기의 간세포암에 대하여 경동맥 화학색전술

(transarterial chemoembolization, TACE)과 고주파열치료

의 병합요법이 권장되고 있다. TACE에 고주파열치료을 추

가하면 온열효과에 의해 항암제의 세포막 투과성이 향상되

어 항암효과가 증진되고 고주파 소작범위에 포함되지 않는 

미세위성결절을 TACE로 치료할 수 있는 장점이 있다. 또한 

TACE에 의한 혈류차단효과에 의해 고주파열치료 시 같은 

시간에 보다 큰 괴사 영역이 형성된다[5]. 

시술이 기본적으로 바늘형태의 전극을 간에 삽입하는 과

정이 필수적이므로 출혈소인이 높은 환자들의 경우에는 비

적응증이 된다. 모든 시술과정에서 종양과 전극을 잘 관찰 

가능한 영상유도가 필요하므로 종양 자체가 영상소견에서 

잘 보이지 않을 경우도 국소 소작술의 비적응증이다. 마지막

으로, 종양이 혈관에 넓게 닿아 있는 경우에는 각각 열씻김 

현상에 의해 종양소작이 덜 되거나, 간내 중심부 담도와 접

한 경우에 굵은 간내 담관의 협착을 가져올 수 있어 피하는 

게 좋다. 그러나 이러한 점을 극복하기 위해 인공복부나 자

기공명영상과 초음파 융합영상, 조영제 초음파 영상을 이용

해 목표종양의 위치를 보다 정확히 파악하려 하고, 혈관손상

이 예상되는 경우 냉동 소작술로 에너지원을 바꾸어 시도되

고 있다. 따라서, 종양의 특성에 따른 보완기법의 적용, 대체

치료방법 등에 대한 종합적인 고려가 필요하다.

고주파열치료의 성적

대부분의 연구에서 5년 생존율이 54-60.2%를 상회하며, 

주요 합병증률도 2-3% 이내로 수술적 치료에 비해 훨씬 안

전한 것으로 여겨진다. 2012년 Shiina 등[11]은 5 cm 이하, 

3개 이하의 간세포암 환자 1,170명에 대해 고주파열치료를 

시행한 결과 1, 3, 5, 7, 10년 생존율이 각각 96.6, 80.5, 
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60.2, 45.1, 27.3%였으며, 장기생존율에 관한 예후 인자로

는 종양의 크기, 종양의 개수, 그리고 child 분류가 의미가 

있는 것으로 보고하였다. 2013년 Kim 등[12]은 비슷한 환자

군 1,305명에 대하여 고주파열치료를 시행하여 1, 3, 5, 7, 

10년 생존율을 각각 95.5, 77.9, 59.7, 43.2, 32.3%로 보고

하였다. 장기생존율에 관해서는 환자의 연령, child 분류, 간

염에 대한 항바이러스제의 치료 유무, 원격전이 유무가 통계

적으로 유의한 예후인자로 나타났다. 또한 2015년 Zhang 

등[13]은 3 cm 이하, 3개 이하의 간세포암 환자 837명에 대

해 1, 3, 5, 10년 생존율이 각각 91, 71, 54, 33%였으며, 생

존율에 영향을 미치는 인자로 종양의 개수, child 분류, 혈장 

glutamic pyruvic transaminase가 의미있는 것으로 보고

했다(Table 1) [11-13]. 이러한 보고를 통해 비교적 안전하

고 효과적인 비수술적 치료임을 알 수 있다[11,12,14-16]. 

고주파열치료의 안전성은 그간 대규모 공동연구와 메타분

석을 통해 인정받고 있다[11,12]. Mulier 등[17]이 발표한 

83개 임상논문들의 사망률도 0.2%로서 수술에 비해서 월등

히 안전한 시술임을 알 수 있다. 2002년, 2003년 각각 이탈

리아와 한국에서 보고한 2개의 대규모 공동연구에 따르면 

고주파치료와 관련된 사망률은 0.3% 이하, 주요합병증 발

생률도 2.4% 미만이었고, 최근 10년 생존율을 보고한 대규

모 후향적 연구들에서의 주요합병증 발생률도 2%내외였다

[11,12]. 다만, 주요합병증 중 출혈, 농양, 장천공 등은 자

칫 사망에 이르게 할 수 있는 합병증이므로 시술자는 이들

의 조기진단과 적절한 치료에 대해서는 충분히 숙지하고 있

어야 하겠다. 

수술적 절제와의 비교연구들도 상당수 있기는 하나 대부

분 후향적 연구들이며 각각의 연구결과들마저도 상충되는 

실정이다[16,18]. 더구나 전향적 무작위 비교연구는 극히 제

한적이며 그조차 연구대상수가 충분치 

않고 연구방법상 적잖은 한계점이 지적

되어 두 치료법간의 우위를 논하는 것은 

현재로서는 쉽지 않다. 다만 현재까지의 

경향은 2 cm 이하의 단일 간세포암의 

경우 disease free survival, recurrence 

rate은 수술적 절제가 우수하나, overall 

survival은 두 군간에 유의한 차이는 없다는 연구들이 많은 

경향이 있다.  

여러 간세포암 치료 가이드라인에서도 고주파열치료의 효

용성은 인정받고 있어 3 cm 이하 3개 이하의 조기 간세포암

에 대해서는 근치적 치료법 중 하나로 적용이 가능한 것으로 

제시되고 있다. 특히 2012년 BCLC 가이드라인의 개정안에

는 간이식을 고려하지 않는 very early HCC (stage 0, 즉,  

2 cm 이하 단일결절)의 경우 수술적 치료에 앞서 국소 소작

술을 우선 고려할 수 있다고 전향적 제안을 제시한바 있다

[3]. 그러나 간세포암을 지닌 환자는 간세포암이라는 악성

종양과 잔여 간기능 보존이라는 두 가지 목표를 동시에 만족

해야 하는 다른 종양에서는 찾기 어려운 특성이 있음을 깊이 

인지하고, 단순히 어느 치료가 우선이어야 한다는 식의 단순

한 경쟁이 아닌 진정한 협력이라는 새로운 패러다임으로의 

전향이 필요한 시점이라 생각한다.

최근 기술적 발전 

1.	고주파 전극의 발전

다발성 또는 양극성 전극의 사용으로 보다 큰 종양에 대한 

효과적인 치료가 가능해지기 시작했으며, 특히 최근 국내에

서 분리 가능한 3개의 전극을 이용한 이중 스위칭 소작기법

은 같은 시간에 보다 많은 고주파에너지를 조직에 줄 수 있

어 보다 큰 소작 부피를 만들 수 있게 했고[19], 충분한 안전

경계를 확보를 용이하게 한다.

2.	주변 장기 열손상 예방

고주파열치료의 주요한 합병증 중 하나인 주변 장기의 열

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

Study No. of patients   Mean tumor size (cm)      
Overall survival (%)

1 yr  3 yr  5 yr  10 yr  

Shiina et al. (2012) [11]    1,170 2.5 96.6  80.5  60.2  27.3

Kim et al. (2013) [12]      1,305 2.2 95.5  77.9  59.7  32.3

Zhang et al. (2015) [13]    837 NA  91    71 54 33

 NA, not applicable.
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손상을 예방하기 위한 다양한 기법들이 이제는 기본적인 술

기로 자리잡게 되었다. 즉, 인공복수나 흉수기법을 이용하여 

주변장기를 분리시킨 상태에서 안전하게 시술이 가능하게 

되었다. 이는 특히 간의 지붕에 위치한 종양에 대해서는 초

음파 음창을 개선하는 또 다른 효과를 얻을 수 있는 장점이 

있다. 현재 인공복부 기법은 상당히 대중화 되어 있고, 단지 

간절제술을 받은 환자의 경우 유착으로 인해 카테터 삽입이 

어려워 제한점이 있을 수 있다[20,21].

3.	목표종양이 초음파 유도영상에서 불분명하게 보일 때 

간세포 특이(가돌리니움-EOB-Gadoxate)조영제를 이용

한 자기공명영상이 활성화됨에 따라 자주 발견되는 1 cm 전

후의 작은 종양들에 대한 초음파 유도하 치료가 점점 어려워

지게 되었다. 그러나, 최근 소개된 융합영상 유도하의 치료

가 가능해짐에 따라, CT나 자기공명영상의 기존영상을 실시

간 초음파와 센서를 통해 연동시켜 매우 작고 희미한 종양 

중앙에 정확히 전극을 삽입하여 소작이 가능해지게 되었다

[22]. 한편, 최근 국내에도 도입되어 사용이 가능해진 쿠퍼세

포 특이적 초음파 조영제(Sonazoid)로 인해 1 cm 전후의 작

은 간세포암까지 영상진단이 더 용이해지게 되었으며, 10분 

이후 지연기 Kupffer phase영상을 이용하여 보다 정확한 소

작이 가능해져 조기진단과 조기치료라는 국면에 한층 가까

이 다가서고 있다[22,23].

4.	화학색전술과 병합치료

앞서 언급한 바와 같이, 3 cm 이상의 비교적 큰 종양에 대

해서는 화학색전술과 병합요법의 효과가 고주파열치료나 화

학색전술만 했을 때보다 우수하다고 인정되어 널리 활성화

되고 있다[24].

5.	항암제와 병합치료 

고주파열치료 전에 리포조옴에 코팅된 항암제를 정맥주사

하여 소작부위 주위에서 열에 깨어지면서 약물을 방출시킴

으로써 국소항암효과를 증진시키는 온도감응 항암제 병합

요법도 임상연구가 진행 중이며, 향후에도 이 같은 국소 소

작술의 효과를 증진시키는 다양한 연구와 임상적용이 활발

해질 것으로 기대된다. 2014년 Feng 등[25]은 다기관 후향

적 코호트연구에서 Sorafenib와 고주파열치료의 병합요법

이 고주파열치료만 했을 때 보다 낮은 재발률과 높은 생존

율을 보였고, 추후 전향적 무작위비교연구가 필요할 것으로 

판단된다.

6.	다른 소작 에너지원

최근에는 물분자 극성을 변화시켜 열소작을 유발하는 보

다 강력한 소작효과를 단시간 내에 얻을 수 있는 마이크로

웨이브기기가 개발되어 구미를 중심으로 점차 활성화되고 

있으며 주로 큰 종양과 안전한 위치의 종양에 대해 고주파

열치료를 대체해갈 것으로 예상된다[26,27]. 그래서 전극

삽입 횟수를 줄일 수 있고, 혈관주변의 열씻김 현상을 감

소시켜 혈관주변 간세포암 치료에 보다 좋은 결과를 낼 수 

있다[28]. 단지 큰 전극을 사용했을 때 국소 파종될 수 있

다. 고압, 저에너지 직류전류를 이용해 세포막에 nanopores

를 만들어 투과성 증가시켜 괴사를 유발하는 Irreversible 

electroporation도 열씻김 현상에 영향을 받지 않아 종양주

변 혈관이나 구조물에 영향이 적다[29]. 단지 경피적 접근을 

하더라도 전신마취가 필요하다. 아르곤가스로 영하 20도 이

하로 반복적으로 얼려주어 세포괴사를 유발하는 냉동요법도 

초음파로 소작부위를 역동적으로 확인할 수 있으며 열씻김 

현상이 적고, 주변장기의 손상을 줄일 수 있고[30], 시술 시 

통증이 적다.

결론

간세포암에 대한 고주파열치료는 우수한 국소치료효과와 

미세침습적 치료의 안전성으로 수술적 절제가 용이하지 않

은 만성 간질환을 보유한 간세포암 환자에게 유익한 치료법

이며, 조기 간세포암(3 cm 이하, 3개 이하)에 대한 대표적

인 비수술적 치료법으로 국제적인 치료가이드라인에서 인

정받고 있고, 그 중 대표적 시술이 고주파열치료다. 이는 최

근 발전된 융합영상이나 Sonazoid 조영제를 이용한 초음파

유도하의 정확한 시술은 1 cm 내외 간세포암 치료의 치료
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를 용이하게 하고, 3 cm 이상 간세포암에는 TACE와의 병

합치료, 다른 에너지원의 발달 등이 그 중요한 역할을 할 것

으로 기대한다. 

찾아보기말: �간세포암; 고주파열치료; 미세침습치료
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 Peer Reviewers’ Commentary

본 논문은 아직 우리나라에서 수술적 치료로 정복이 어려운 간

세포암의 치료에 있어서 대표적인 고주파 열치료술에 대한 종

합적인 논고이다. 아직 고주파 열치료술이나 기타 국소 치료법

에 대하여 잘 모를 수 있는 임상의사를 대상으로 그 치료 성적

과, 적응증 및 최근 기술의 발달 상황에 대하여 잘 요약하여 좋

은 참고 자료가 되도록 하였다. 또한 앞으로 다른 국소 치료 방

법에 대한 소개도 충분히 이루어져서 좋은 참고 자료가 될 수 있

을 것으로 기대된다. 

[정리: 편집위원회]


