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자가면역간질환의 역학
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Epidemiology of Autoimmune Liver Disease
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Department of Internal Medicine, Inje University Haeundae Paik Hospital, Inje University College of Medicine, Busan, Korea

Autoimmune liver disease is an important immune-mediated pathologic entity involving the liver and intrahepatic bile duct, including 
autoimmune hepatitis, primary biliary cholangitis, and primary sclerosing cholangitis. Although it is necessary to ascertain its presence 
in acute or chronic liver disease without common causes, it is not easy to diagnose this disease straightforwardly because of its rarity. 
Recently, the incidence and prevalence of autoimmune hepatitis and primary biliary cholangitis have increased in several regions. 
In contrast, there is limited data dealing with the trend of the epidemiology of primary sclerosing cholangitis worldwide. Physicians 
should consider the epidemiologic characteristics of autoimmune liver disease because early diagnosis and proper treatment might 
prevent the progression of advanced liver disease. In addition, more sophisticated epidemiologic studies will be needed to elucidate 
the trend of these rare diseases nationwide. (Korean J Gastroenterol 2023;81:59-65)
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서 론

자가면역간질환은 자가면역기전에 의해 숙주 조직이 파괴

되는 자가면역질환의 일종으로 간실질 혹은 간내외 담관을 침

범하여 급성 혹은 만성으로 간손상을 일으키고, 지속될 경우 

간경변증으로 진행하는 질환군이다. 대표적으로 자가면역간

염(autoimmune hepatitis, AIH), 원발담도담관염(primary 

biliary cholangitis, PBC), 및 원발경화담관염(primary scle-

rosing cholangitis, PSC) 등이 있으며, 이들 질환들의 특징

이 공존하는 중복중후군을 포함한다. 이러한 질환들은 간세포

손상형 혹은 담즙정체간염 환자에게서 흔한 원인이 배제된 후 

우선적으로 고려해야 하며, 조기 진단 및 치료 시 양호한 경과

를 보일 수 있으므로 소화기 질환을 보는 의료진들은 이들 

질환의 역학적 특성에 관해서 잘 알아둘 필요가 있다. 

본 론

1. 자가면역간질환 역학 연구의 제한점

만성 바이러스간염, 알코올 간질환, 비알코올 지방간질환

에 비해 자가면역간질환은 매우 드물다. 또한, 진단 과정이 

여러 가지 포함기준과 배제기준을 전제로 하기 때문에 쉽게 

진단하기 어렵다. 예를 들어, 만성 B형간염의 경우 HBsAg 

양성임을 확인하면 되지만, 자가면역간염은 자가항체의 검출, 

면역글로불린의 증가, 조직학적으로 림프구나 형질세포에 의

한 계면간염(interface hepatitis) 등의 특성이 있지만, 이들 

소견만으로 확정진단을 내릴 수 없고, 바이러스, 알코올, 약제
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유발간손상 등 다른 간실질 질환들이 배제하여야 하므로 진단

에 주의를 요한다. 따라서, 상급 의료기관들 위주로 확인되는 

경우가 많고 이를 분석한 자료들은 경증 환자들이 배제되었을 

가능성이 있다. 한편, 최근 국가 단위로 질병코드에 의해 수집

된 자료는 이러한 의뢰 편향(referral bias)을 줄일 수 있으나 

진단의 정확도가 떨어질 수 있다. 2013년에 발표된 자가면역

간염 관련 국내 다기관 연구에서는 간생검률이 75%였으나,1 

2017년 건강보험공단 희귀질환등록자료를 이용한 분석에서

는 자가면역간염 진단 관련 간생검률이 54%로 낮았다.2 따라

서, 국가단위 등록자료에서는 위양성 환자들이 포함되었을 가

능성이 있다. 질병코드에 의한 국가단위 등록자료의 진단 정

확도를 높이기 위해 해당 질환을 명시하는 다른 표식자를 이

용한 검증을 고려할 수 있다. 국내에서는 희귀질환의 경우 산

정특례코드가 주어지므로, 국내 희귀질환 역학연구는 청구를 

위한 질병코드뿐만 아니라 산정특례코드를 이용하여 발생환

자의 진단 정확도를 높이도록 해야 한다. 반면, 질병코드만으

로 분석된 자료는 진단의 정확도가 떨어질 수 있음을 알고 

해석에 주의가 필요하다. 

한편, 자가면역간염에 관한 의료진의 인식이 부족하고, 지

역적으로 자가항체, 간조직검사 등의 가용성이 차이가 있기 

때문에 의료자원의 이용이 제한적인 나라에서는 원인불명 간

염 환자들 중 자가면역간질환이 포함되어 있을 것으로 추정된

다. 최근 일부 국가에서 자가면역간질환의 발생률과 유병률이 

증가하는 추세를 보이는 것이 실제 질환이 늘어서 일수도 있

으나, 의료진의 인식 증가로 인해 추가로 진단된 환자들이 늘

어났기 때문일 수 있다. 따라서, 국가별, 시기별 역학자료의 

해석에 있어 이러한 점을 염두에 둘 필요가 있다. 

2. 자가면역간염의 역학

1) 발생률

2019년에 전세계 자가면역간염의 발생률을 보고한 17개 

연구를 메타분석 한 결과 자가면역간염의 발생률은 연간 10

만 명당 1.37이었고, 아시아, 유럽, 아메리카에서 각각 연간 

10만 명당 1.31, 1.37, 1.00이었다. 성별에 따른 발생률은 남

성과 여성에서 각각 10만 명당 0.22, 1.11으로 여성에서 5배 

더 높았다.3 국민건강보험 희귀질환(질병코드 K75.4) 및 중증

난치질환자 산정특례자료(산정특례코드 V175)를 분석한 국

내 연구에 따르면, 2011년부터 2013년까지 연령 및 성별보정 

발생률은 연간 10만 명당 1.07으로 전세계적 발생률과 비슷

하였다. 성별에 따른 발생률은 남성과 여성에서 각각 10만 명

당 0.31, 1.83으로 여성에서 5.9배 더 높았다. 환자의 평균 연

령은 55세였으며, 연령별 발생률은 나이가 증가할수록 점차 

높아져 60대에서 정점을 보였다(연간 10만 명당 3.1) (Fig. 

1A).2 국내 다기관 후향적 연구에 따르면 343명의 자가면역간

염 환자 중 환자가 가장 많은 연령대는 50대였다. 전체 환자 

중 34.7%가 진단 당시 간경변증이 있었고, 30.6%는 무증상이

었으며, 급성 발병이 46.4%였다.1 2014년 발표된 덴마크 연구는 

1994년부터 2012년까지 국가환자등록자료(질병코드 K73.2, 

K75.4)에서 수집한 자가면역간염 환자를 분석하였다. 총 1,721명 

환자 중 72%가 여자였고, 남녀 모두 약 70세에서 높은 발생

률 정점을 보였으며, 10대 후반에 소폭의 발생률 정점을 보였

다. 10만 명당 연간 발생률은 1.68이었으며, 1994년 1.37, 

2012년 2.33으로 증가 추세를 보였다. 전체 환자 중 76.6%에

서 진단 당시 간 조직검사가 이루어졌고, 이 중 80.5%에서 

간 내 염증 및 괴사 소견을 보이는 활동성 자가면역간염이 

있으며, 8.3%에서는 염증 없이 간섬유화 또는 간경변증 소견

을 보였다. 간 조직검사 환자 중 간경변증은 28.3%, 간섬유화

는 34.9%에서 보였고, 36.8%에서는 섬유화가 없었다.4 2017년 

스웨덴에서 발표된 연구는 5개의 대학병원(Malmo, Umea, 

Linkoping, Lund, Orebro)이 관장하는 지역 내 자가면역간

염 코호트를 구축하여 추적하였는데, 1990년부터 2009년까

지 평균 연간 발생률은 10만 명당 1.2 (여성에서 1.6, 남성에

서 0.7)였으며, 시간이 경과하여도 발생률에 큰 변동은 없었

다.5 뉴질랜드에서는 2008년부터 2016년까지 Canterbury 지

역의 공립 및 사립병원들로부터 수집한 자료를 분석한 결과 

자가면역간염의 연간 발생률은 10만 명당 1.93이었다. 2008

년부터 2010년까지 평균 연간 발생률은 10만 명당 1.37, 

2014년부터 2016년까지 평균 연간 발생률은 10만 명당 2.39

으로 발생률이 증가하는 양상을 보였다. 발생률의 정점은 20

세 이전, 그리고 50대-60대에서 보였다.6 영국에서 1997년부

터 2015년까지 일차의료기관 자료를 수집하는 공공 연구데이

터베이스 자료를 분석한 결과, 전체 발생률은 남녀 모두에서 

70대에서 정점을 보였다. 성별 및 연령 보정 발생률은 10만 

명당 2.08이었고, 1997년 10만 명당 1.27에서 2015년 10만 

명당 2.56으로 점차 증가하는 추세를 보였다.7 2004년부터 

2014년까지 일본 우에다 지역에서 조사한 자가면역간염의 평

균 연간 발생률은 10만 명당 2.23이었고, 발생건수가 시간 경

과에 따라 증가하는 추세를 보였다.8 국내에는 아직 발생률 

추세에 관한 자료가 없다. 

2) 유병률

16개 연구를 합성한 메타분석에 따르면 자가면역간염의 유

병률은 전세계적으로 10만 명당 17.44이었고, 아시아, 유럽, 

아메리카에서 각각 10만 명당 12.99, 19.44, 22.80으로 아시

아에서 낮았다. 성별에 따른 유병률은 남성과 여성에서 각각 

10만 명당 2.91, 12.77로 여성에서 4.4배 더 높았다.3 국민건

강보험 희귀질환(질병코드 K75.4) 및 중증난치질환자 산정특
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A

B

Fig. 1. Distribution of incidence and prevalence of autoimmune hepatitis according to age in South Korea. (A) Average annual gender-adjusted 
incidence rate per hundred thousand population and number of incident cases (2011-2013). (B) Average gender-adjusted prevalence per 
hundred thousand population and number of prevalent cases (2009-2013). Adapted from the article of Kim et al. (PLoS One 2017;12:e0182391).2

례자료(산정특례코드 V175)를 분석한 국내 연구에 따르면, 

2009년부터 2013년까지 평균 연령보정 유병률은 10만 명당 

4.82이었고, 남성과 여성에서 10만 명당 유병률은 각각 1.30, 

8.35로 여성에서 6.4배 더 높았다. 유병환자수는 50대에 가장 

많았으며, 성별보정 유병률은 60대에 10만 명당 15.24로 가장 

높았다(Fig. 1B).2 건강보험심사평가원에서 제공하는 보건의

료 빅데이터 개방시스템 자료에 따르면, 질병청구코드(K75.4)

에 근거한 자가면역간염 환자수는 2010년, 2015년, 2021년에 

각각 2,186명, 4,386명, 8,308명으로 점차 늘어나는 양상이었

고(Fig. 2), 각 연도별 환자수를 연앙인구로 나누어 유병률을 

구하면, 2010년, 2015년, 2021년 조유병률은 각각 10만 명당 

4.38, 8.61, 16.2로 역시 증가 추세를 보였다. 2021년 남성과 

여성의 자가면역간염 유병률은 각각 10만 명당 5.37, 26.9으

로 여성에서 5배 더 높았다. 스웨덴 연구에서는 2009년 자가

면역간염 유병률은 10만 명당 17.3 (남성 및 여성의 10만 명

당 유병률은 각각 11.9, 22.4)이었다. 연령별 유병률 분포는 

여성의 경우 10대와 50대에서 두 번의 정점을 보였으나, 남성

의 경우 10대에 한 번의 정점을 보였고, 1990년부터 2009년

까지 지속적인 상승 추세를 보였다.5 뉴질랜드 연구에서도 자

가면역간염의 유병률은 2008년 10만 명당 19.7, 2016년 27.5

으로 시간이 경과함에 따라 증가하였다.6 미국의 26개 주요 

건강보험시스템 데이터베이스를 이용한 분석에 따르면, 2014

년부터 2019년까지 11,600명의 자가면역간염 환자를 확인했

을 때, 전체 유병률은 10만 명당 32.1이었고, 70대에서 유병

률이 가장 높았다(75-79세에서 10만 명당 68.6). 이 연구에서 

진단 당시 간경변증이 있는 경우가 35%였다.9 2014년 일본에

서 보고된 자가면역간염 유병률은 10만 명당 23.4였다. 

3. 원발담도담관염의 역학

1) 발생률

원발담도담관염의 발생률은 지역 및 시기별로 다양하게 보

고되었으며, 이러한 결과는 실제 발생률의 차이 때문일 수도 

있으나 의료진의 관심 정도, 연구 설계에 따른 차이일 수도 

있다. 한국, 홍콩의 발생률이 서구에 비해 낮았으나, 최근 자

료가 부족하다. 38건의 연구를 종합한 메타분석에 따르면, 전

세계적 발생률은 연간 10만 명당 1.76이었으며, 지역에 따른 

연간 10만 명단 발생률은 북미에서 2.75, 유럽에서 1.86, 아시
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Fig. 2. Trend of the number of patients with autoimmune hepatitis in South Korea according to the ICD-10 code (K75.4) based on the Healthcare 
Bigdata Hub in Health Insurance Review & Assessment Service.

A

B

Fig. 3. Distribution of incidence and prevalence of primary biliary cholangitis according to age in South Korea. (A) Average annual 
gender-adjusted incidence rate per million population and number of incident cases (2011-2013). (B) Average gender-adjusted prevalence 
per million population and number of prevalent cases (2009-2013). Adapted from the article of Kim et al. (Aliment Pharmacol Ther 
2016;43:154-162).11
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Fig. 4. Trend of the number of patients with primary biliary cholangitis in South Korea according to the ICD-10 code (K74.3) based on the 
Healthcare Bigdata Hub in Health Insurance Review & Assessment Service.

아-태평양 지역에서 0.84로 아시아-태평양 지역이 가장 낮았

다. 발생률은 남성보다 여성에게서 더 높았으나, 북미와 유럽

에서는 시간이 경과하면서 남성 환자의 비중이 점차 높아졌

다.10 건강보험공단 희귀질환(질병코드 K74.3) 및 중증난치질

환자의 산정특례자료(산정특례코드 V174)를 분석한 국내 연

구에 따르면, 2011년부터 2013년까지 연령 및 성별 보정 발

생률은 10만 명당 0.86이었다. 연령 보정 발생률은 여성이 10

만 명당 1.41, 남성이 10만 명당 0.49로서 여성 대 남성 비가 

4.9였다. 발생건수는 50대에서 가장 높았으나, 성별 보정 발

생률은 60대에서 가장 높았다(Fig. 3A).11 

2) 유병률

41건의 연구를 종합한 메타분석에 따르면, 전세계적 유병

률은 10만 명당 14.60이었고, 지역에 따른 유병률은 북미에서 

가장 높았고(10만 명당 21.81) 유럽(10만 명당 14.59), 아시아

-태평양 지역(10만 명당 9.82) 순이었다. 여성 대 남성 비는 

아시아-태평양 지역이 북미나 유럽에 비해 높았다.10 국내 자

료에 따르면, 2009년부터 2013년까지 연령 및 성별 보정 유

병률은 10만 명당 4.75였다. 환자의 평균 연령은 57.4세였으

며, 여성 57.2세, 남성 58.6세로 성별 간 진단 연령은 유사하

였다. 연령 보정 유병률은 남성 10만 명당 1.13, 여성 10만 

명당 8.28으로 여성 대 남성 비는 7.3이었다. 유병환자수의 

정점은 50대었으나, 성별 보정 유병률은 60대에서 가장 높았

다(Fig. 3B). 진단 당시 약 10% 환자들이 복수(10.3%), 정맥류 

출혈(5.8%), 간세포암종(1.3%) 등의 합병증을 동반하였다.11 

국내 유병률은 서구에 비해 낮은 편이었으나, 일본의 경우 

2004년도에 10만 명당 11.6에서 2016년 33.8로 상승한 점을 

감안하면 국내 유병률도 시간 경과에 따라 증가가 예상되었

다. 실제로 건강보험심사평가원에서 제공하는 보건의료 빅데

이터 개방시스템 자료에 따르면, 질병청구코드(K74.3)에 근거

한 원발담도담관염 환자수는 2010년, 2015년, 2021년에 각각 

1,659명, 3,146명, 5,885명으로 점차 늘어나는 양상이었고

(Fig. 4), 각 연도별 환자수를 연앙인구로 나누어 조유병률을 

구하면, 2010년, 2015년, 2021년 유병률은 각각 10만 명당 

3.32, 6.17, 11.5로 증가 추세를 보였다. 

4. 원발경화담관염의 역학

1) 발생률

1994년부터 2020년에 유럽과 북미에서 발표된 14개의 연

구를 취합한 메타분석에 따르면, 평균 발병 연령은 35세, 연간 

발생률은 10만 명당 0.60였고, 유럽과 북미의 연간 발생률은 

각각 10만 명당 0.62, 0.53이었다.12 1976년부터 2000년까지 

북미의 지역병원자료를 분석한 연구에서 추정 연령 보정 발생

률은 10만 명당 0.9였고, 남성에서 1.25, 여성에서 0.54로 남

성에서 발생률이 더 높았다. 반면, 2000년부터 2006년까지 북

캘리포니아 Kaiser Permanente 데이터베이스를 이용한 분

석에서는 연령 보정 발생률이 연간 10만 명당 0.41로 더 낮았

다. 발생률이 가장 높은 곳은 핀란드였으며(연간 10만 명당 

4.39), 영국과 네덜란드는 각각 0.62, 0.5였다. 발생률이 가장 

낮은 곳은 남유럽이었고, 이탈리아에서 2012-2014년 간 발생

률은 연간 10만 명당 0.10였다. 아시아-태평양 지역의 발생률 

자료는 빈약하며, 2016년 뉴질랜드에서 발표한 연구에서 연

간 10만 명당 발생률은 0.92였다.13 이와 관련된 국내 자료는 

아직 없다.
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2) 유병률

원발경화담관염의 유병률에 관한 변동 측정(신뢰구간, 표

준편차 등) 보고가 불량하여 여러 연구를 취합한 자료는 없다. 

가장 유병률이 높은 지역은 핀란드로서 2015년 ICD-10 코드

를 이용한 진료자료를 기반으로 10만 명당 31.7으로 보고하

였다.14 2005년 스웨덴 및 1995년 노르웨이 연구에서 유병률

은 각각 10만 명당 16.2, 8.5였다. 한편, 2005년 미국 캘리포

니아에서는 연령 보정 유병률이 10만 명당 4.03였고, 미네소

타에서는 13.6, 뉴질랜드에서는 13.2였다.13 2007년 설문조사

에 근거한 일본 연구에서 유병률은 10만 명당 0.95로 서구에 

비해 낮았다.15 원발경화담관염의 유병률은 남성에서 여성보

다 약간 더 높았다. 북미 연구에서는 성별 및 연령 보정 유병

률이 남성과 여성에서 각각 10만 명당 4.9, 3.2였고, 영국에서

는 각각 6.7, 4.4였다.16,17 유병률은 여러 나라에서 증가 추세

를 보이고 있다. 스페인에서 발표된 연구에 따르면, 유병률이 

1984년 0.78, 1988년 2.24로 증가하였고,18 영국 자료에 따르

면, 유병률이 1998년 3.23에서 2014년 7.4로 높아졌다.16 일

본에서 발표한 자료도 2007년에서 2016년에 걸쳐 유병률이 

0.95에서 1.8로 상향되었다.15 2013년 네덜란드 연구에 따르

면, 원발경화담관염의 유병률은 10만 명당 6.0이었고, 전체 

환자의 64%가 남성이었으며, 평균 진단 연령은 39세였다. 전

체 환자 중 68%에서 염증장질환이 있었고, 이중 77%가 궤양

대장염, 19%가 크론병이었다. 92개월 추적기간 동안 7%의 

환자에게서 담관암(cholangiocarcinoma)이, 3%에서 대장암

이 발생하였다. 특히, 대장암 발생위험은 원발경화담관염 환

자군이 일반인구군에 비해 5배 더 높았고, 원발경화담관염-궤

양대장염 환자군이 일반인구군에 비해 9배 더 높았다.19 원발

경화담관염의 유병률과 관련된 국내 자료는 아직 없다.

5. 자가면역간질환과 간암

25개 연구를 취합한 메타분석에 따르면, 자가면역간염 환

자에서 간세포암종의 발생률은 1,000인년당 3.06이었다. 한

편, 자가면역간염 진단 당시 간경변증이 있었던 환자군에서는 

간세포암종 발생률은 1,000인년당 10.07이었다. 그리고, 간세

포암종이 발병한 93명의 환자 중 92명은 간세포암종 진단 전 

혹은 진단 당시 간경변증 소견을 보였다.20 간경변증을 동반한 

자가면역간염 환자에서 연간 간세포암종 발생률은 1.1-1.9%

로서 미국간학회 및 대한간학회 진료가이드라인에서는 간세

포암종 조기진단을 위해 6개월 간격 복부 초음파검사를 권고

하고 있다.21 

17개 연구를 종합한 체계적 문헌고찰에 따르면, 원발담도

담관염 환자군은 일반 인구군에 비해 간세포암종 발생 상대위

험비가 18.80 (95% 신뢰구간, 10.81-26.79)로 매우 높았다.22 

미국와 유럽 15개 다기관 연구에 따르면, 간세포암종은 남성

이 여성보다(1,000인년당 6.7 대 2.6), 진행성 간질환인 경우

(1,000인년당 7.6 대 1.3), 그리고 우르소데옥시콜산에 무반응

인 경우 더 흔하게 발생하였다(1,000인년당 6.6 대 1.3).23 유

럽간학회에서는 간경변증이 의심되는 원발담도담관염 환자에

게서 간세포암종 선별을 위해 6개월 간격 초음파 검사를 권고

하고 있다.24

서구에서는 원발경화담관염은 담관암, 담낭암, 간세포암종 및 

대장암 위험이 높은 것으로 알려져 있다. 미국 Mayo Clinic

에서 시행한 연구에 따르면, 2,395명의 담관암 환자를 후향적

으로 분석한 결과 원발경화담관염이 비교위험비 171로 우세

한 위험인자였으며, 간내 혹은 원위 담관암에 비해 간문부 담

관암과 연관이 있었다.25 국내에서는 간흡충증 감염이 간문부 

담관암 발생의 가장 높은 위험인자이며, 아직 원발경화담관염 

환자에서 담관암 발생 위험에 관한 자료가 없다. 원발경화담

관염 환자에서 담관암에 관해 정립된 추적방법은 없으나, 매

년 CA 19-9 측정과 MRI 또는 초음파 검사 시행이 권고되고 

있다.26 또한, 원발경화담관염 환자가 간경변증이 진행한 경우

에는 간세포암종 검진을 위한 초음파 검사가 권고된다.27 

결 론

자가면역간염, 원발담도담관염, 원발경화담관염 등 주요 

자가면역간질환은 발생률과 유병률이 낮아 간과할 수 있으나, 

만성적으로 진행할 경우 간경변증에 이르는 위중한 질환이므

로 만성 간질환이 의심되는 환자는 이들 질환에 관한 확인이 

꼭 필요하다. 이들 환자들에게서 간경변증이 발생했을 경우에

는 간세포암종 발생 위험이 높음으로 이에 관한 감시가 요망

된다.

자가면역간염과 원발담도담관염은 해외에서와 같이 국내

에서도 유병률이 증가 추세이며, 이는 일부 의료진의 인식 향

상으로 적극적인 진단검사 시행에 의한 것으로 보이나, 실제 

질환 발생이 증가했는지에 관해서는 향후 지속적인 역학 연구

가 수행되어야 할 것으로 보인다. 향후 국내에서는 건강보험

공단의 질병코드와 희귀질환 산정특례코드 자료를 이용하면 

이들 질환에 관한 추이를 좀더 자세히 파악할 수 있을 것이다. 

다만, 원발경화담관염은 질병코드가 담관염(K830)으로 포괄

적으로 수집되어 세부적인 확인이 어렵다. 원발경화담관염은 

염증장질환과 담관암 위험이 특히 높으나, 국내 유병률은 낮

을 것으로 추정되어 국내 환자들의 현황을 파악하기 어려운 

실정이다. 따라서, 국가 차원의 원발경화담관염의 역학을 파

악하기 위한 체계적인 다기관 등록연구나 희귀질환 산정특례

코드 자료를 이용한 역학 연구가 체계적으로 수행되어야 할 

것으로 보인다.
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