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2018년 대한간학회 만성 B형간염 진료 가이드라인 소개:
2015년 가이드라인과 달라진 점을 중심으로
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The clinical practice guideline for the management of chronic hepatitis B (CHB) was originally enacted in 2004 by the Korean 
Association for the Study of the Liver in order to provide medical practitioners with specific medical information regarding CHB to 
help them facilitate their understanding of the disease and treatment of the infected patients. Other than an update on the treatment 
of antiviral resistance in 2014, which is a partial revision, the guidelines for the treatment of chronic hepatitis B have been revised 
entirely three times in 2007, 2011, and 2015. Although several major international liver association have established and revised 
clinical practice guidelines, since the medical environment in each country is somewhat different depending on race, region, in-
stitution, and economic conditions, it is necessary to revise the Korean guidelines to that reflect our medical environment and own 
research results. In this review, major change and its background will be summarized about 2018 updated clinical practice guidelines 
for the management of CHB. (Korean J Gastroenterol 2019;73:132-140)
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서    론

B형간염은 지난 20년간 치료에 관하여 장족의 발전을 거듭

하여 온 대표적인 만성 간 질환이다. 그리하여 미국간학회, 유

럽간학회, 아시아-태평양간학회는 꾸준히 치료 가이드라인을 

개정해왔고 대한간학회에서도 2004년 첫 가이드라인을 발표한 

이후 2007년, 2011년에 전면 개정하였으며 2014년에는 약제 

내성 문제를 극복하기 위하여 내성 분야에 특화한 부분을 개정

하였고, 2015년에는 내성 분야를 제외하고 전면 개정하였다. 

2015년 이후 tenofovir-alafenamide fumarate (tenofovir-AF)

와 besifovir dipivoxil maleate와 같은 새로운 약제가 임상에 

나옴에 따라 몇몇 분야에서 상당한 변화가 있어 2018년에 가

이드라인을 전면 개정하게 되었다. 본고에서는 2015년과 크

게 달라진 부분을 중심으로 2018년 진료 가이드라인을 소개

하고자 하며, 구체적인 변화와 그 근거를 모두 다 제시하는 

것은 너무나 광범위한 내용이고 개정된 가이드라인에 구체적

으로 상술되어 있으므로 변화의 방향과 의의를 중심으로 기술

하고자 한다.
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Table 1. Definition of Natural Phases of Chronic Hepatitis B in 2015 and 2018 Guideline

2015 2017

만성 B형간염 면역관용기a

(immune tolerant phase)
만성 B형간염, 면역관용기a

(CHB, immune tolerant phase)

만성 B형간염 면역활동기b 

(immune active phase, HBeAg positive)
HBeAg 양성 만성 B형간염, 면역활동기b

(HBeAg-positive CHB, immune active phase)

만성 B형간염 면역비활동기
(immune control phase, inactive phase)

만성 B형간염, 면역비활동기
(CHB, immune inactive phase)

만성 B형간염 면역탈출기
(immune escape phase, HBeAg negative)

HBeAg 음성 만성 B형간염, 면역활동기
(HBeAg-negative CHB, immune active phase)

HBsAg 소실기
(HBsAg clearance phase)

HBsAg 소실기
(HBsAg loss phase)

CHB, chronic hepatitis B; HBeAg, hepatitis B e antigen; HBsAg, hepatitis B surface antigen; HBV, hepatitis B virus; DNA, deoxyribonucleic acid.
aHBV DNA level was defined as “high level” in 2015 guideline, whereas “very high level (≥10,000,000 IU/mL)” in 2018 guideline; bHBV DNA level 
was defined as “lower level” in 2015 guideline, whereas “high level (≥20,000 IU/mL)” in 2018 guideline.

본    론

1. 역학

역학 부분에서는 자연 경과에 대한 명칭의 변화가 있었다. 

2015년 세계보건기구(World Health Organization)에서 만성 

B형간염 바이러스 보유자(carrier)라는 표현이 만성 B형간염 

환자에서는 적절하지 않다고 보아 이 용어를 더 이상 사용하지 

않기로 함에 따라 2015년 개정에서 보유자 용어를 삭제한 바 

있다. 실제 보유자라는 개념은 기생만 할 뿐, 질환을 진행시키지 

않는 것을 의미하므로 만성 B형간염에서는 해당되지 않는 용어

인 것은 사실이다. 용어를 통일하는 데 있어서 가장 큰 문제는 

모든 자연 경과를 한 가지 용어로 정의하거나 한 가지 방향으로 

통일하여 표기하기가 매우 어렵다는 문제가 있어 지난 2015년 

용어의 통일에서도 약간의 어색함이 있었다. 이번 2018년 개정

에서도 용어 통일에 있어 많은 논란이 있었으나 가능한 한 

모든 의미를 다 표기하면서 통일된 내용을 표기할 수 있는 

방향으로 개정되었으며, 애매하게 정의되었던 HBV DNA 수치

를 가능한 합의를 통하여 제시하고자 시도하였다(Table 1).

2. 예방

예방에서 가장 큰 변화는 2015년 가이드라인에서 HBsAg 

및 anti-HBs가 음성이면 예방 접종을 권고한 것에 비하여 

2018년에는 이를 권고하되, anti-HBc 양성인 과거 감염이거

나 anti-HBs가 예방 접종 후에도 소실된 경우 접종이 필요하

지 않음을 지적하면서 동시에 감염 위험군인 경우에는 접종을 

실시할 수 있다라는 문구를 추가하였다. 국내에서는 예전에 

높았던 B형간염 유병률로 인하여 성인의 50% 이상에서 an-

ti-HBc가 양성인 과거 노출력을 가진다. 이러한 경우 an-

ti-HBs가 없다고 하나 굳이 접종을 요하지 않으며, 예방 접종

을 시행한 경우에도 상당수의 환자가 시간이 지남에 따라 역

가가 감소하면서 검출 한계 이하로 나와 anti-HBs가 없는 것

으로 확인되는데, 이러한 경우도 HBV에 노출되면 예방 가능

한 항체가 충분히 생성될 수 있음에도 추가적인 접종이 이루

어지는 경우가 있다. 이번 개정에서는 이러한 부분을 가이드

라인에 포함하여 고위험군이 아니라면 접종이 필요하지 않음

을 명기하였다. 또한 대사증후군이 동반된 만성 B형간염의 경

우 간암의 발생이 증가할 수 있다는 근거를 제시하면서 대사

증후군의 예방과 치료가 필요함을 추가하였다.
1

3. 치료 목적 및 목표

2015년 가이드라인에서 치료 목적으로만 기술되어 있던 

내용을 장기적인 목적(goal)과 중단기적인 목표(aim, end 

point)로 구분하여 기술하면서 전체적인 목적과 목표에 관련 

없는 상술은 모두 삭제하여 단순화하였다. 권고 사항에서도 

치료 목적은 기술하되 2015년 가이드라인의 치료 종료에 대

한 권고 사항과 중복되는 권고 사항은 “치료 종료” 부분으로 

통합하여 기술하고 치료 목표로 제시할 수 있는 임상적 지표

를 부가하였다. 이와 함께 ALT의 정상 상한치를 최근 국내 

B형간염 환자에서의 생존율에 대한 연구2를 반영하여 남자 

34 U/L, 여자 30 U/L로 특정하였다. 2015년 개정에서도 만성 

B형간염에서 ALT의 정상치를 기존의 40 U/L보다 낮추는 것

에 관하여 검토가 필요한 상황이라고 모호하게 언급하였으나, 

이번 가이드라인에서는 이 부분에 관하여 구체적으로 명시하

였다.

4. 치료 대상

치료 대상 면에서 획기적인 변화는 없으나 최근의 많은 연

구를 바탕으로 내용을 보강하고 일부 수정 및 추가적인 권고 

사항을 제시하였고, 사용 약제에 대한 권고를 치료 전략으로 

통합하고 구체적인 약제의 기술은 하지 않으면서 유전자 장벽

의 높낮이만 구분하여 약제를 기술하였다. 그에 따라 각각에 

해당되는 약제는 약제편에 기술되었다. 또한 치료 대상의 선
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Fig. 1. Algorithm for management of chronic hepatitis B virus infection. Patients under special population (e.g., pregnancy, patients receiving
cancer chemotherapy) may require treatment even if immune tolerant or inactive phase. See section on special population. HBsAg, hepatitis
B surface antigen; HBeAg, hepatitis B e antigen; anti-HBe, antibody to hepatitis B e antigen; HBV, hepatitis B virus; DNA, deoxyribonucleic acid;
AST, aspartate aminotransferase; ALT, alanine aminotransferase; ULN, upper limit of normal. *Serum HBV DNA ≥107 IU/mL; †An upper limit
of normal (ULN) for ALT of 34 IU/L for males and 30 IU/L for females; ‡Serum HBV DNA ≥20,000 IU/mL for HBeAg positive patient and HBV
DNA ≥2,000 IU/mL for HBeAg negative patient. 

택과 추적에 있어서의 알고리즘을 새롭게 정리하여 제시하였

다(Fig. 1).

1) 면역관용기

최근 간 생검 결과 없이 임상 소견들의 조합만으로 면역관

용기로 추정하고 경과 관찰하는 경우 합병증 발생 위험이 높

은 사람들이 포함되어, 장기 추적 관찰 시 상당수의 환자들에

서 간암 및 간경변증 합병증이 발생한다는 보고들이 있어 왔

다. 임상적으로 간경변증 소견이 없으며 HBeAg 양성이고, 혈

청 HBV DNA가 상승되었으나 ALT가 정상 범위 이내로 유지

되는 환자들 중 상대적으로 나이가 많은 경우, 남성인 경우, 

상대적으로 낮은 혈청 HBV DNA 농도를 보이는 경우(HBV 

DNA <10
7
 IU/mL),

3,4
 간섬유화 점수가 높은 경우5

 및 ALT가 

정상 상한치보다 약간 높은 경우4
 등이 간암 및 간 관련 합병

증 발생 위험을 예측하는 인자들로 보고되고 있다. 하지만 실

제 임상적으로 면역관용기를 치료한 연구는 매우 제한적으로, 

대규모 전향 연구에서 치료를 하여도 그 효과가 크지 않다는 

보고가 있었으나6
 이는 장기간의 예후를 본 것이 아니라는 한

계가 있다. 최근 국내에서 보고된 후향적 연구에서는 면역관

용기를 치료한 환자가 치료를 받지 않은 환자보다 간세포암종 

및 간경변증의 발생 위험이 줄었다고 보고하였다.
7
 이에 따라 

2018 가이드라인에서는 면역관용기는 치료를 요하지 않는 것

으로 단순화한 2015년 가이드라인에 비하여 최근 면역관용기

에 치료하는 경우 합병증의 위험이 있는 군이 있으며 치료를 

통하여 발생을 줄일 수 있다는 국내 연구를 제시하면서 이들 

연구에서 제시된 진행의 위험인자인 연령, HBV DNA <10
7
 

IU/mL, 간섬유화 소견, ALT가 정상 상한치의 경계에 있는 

경우 치료를 고려할 수 있다는 점을 권고 사항에 포함하여 

향후 치료를 위한 근거를 마련하고자 하였다.

2) 면역활동기

면역활동기의 가장 큰 변화는 항바이러스 치료 기준에 포

함된 간 세포 괴사 지표로서 AST 또는 ALT를 제시한 이전 

가이드라인과는 달리 국제적으로 통용되는 지표인 ALT만을 
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언급하는 점이다. 또한 기존 가이드라인에서 활동기 확인을 

위하여 간 생검만을 의미 있는 보조 검사로 제시한 데에 반하

여, 최근 여러 연구를 통하여 간섬유화 예측에 유용한 것으로 

밝혀진 비침습적 간섬유화 검사도 간 생검과 더불어 치료 여

부 결정에 이용할 수 있게 하였다. 한편, 기존 가이드라인에서 

HBeAg 양성 환자에서 자연적인 HBeAg 소실/전환을 기다려 

볼 수 있다고 언급한 내용에 관하여 일부 환자에서 자연 소실

을 기다리는 중 비대상성 변화가 일어날 수 있고 혈청 전환도 

일부 환자에게 국한된다는 보고를 제시하고8,9
 최근의 항바이

러스제는 내성이나 부작용의 위험이 크지 않음을 고려하여 자

연적인 HBeAg 소실/전환을 기다릴 수 있다는 내용은 삭제하

고 ALT가 정상 상한치의 5-10배 이상인 경우를 포함한 심한 

간염에서는 항바이러스제를 바로 사용할 것을 권고하였다.

3) 면역비활동기

2015년까지는 이 군의 환자들은 치료 없이 경과 관찰하여

도 예후가 좋은 환자로 잘 알려져 있어 특별한 부가적인 서술

이나 권고 사항을 제시하지 않았다. 반면, 이번 가이드라인에

서는 연간 1-2%에서 HBsAg 소실이 일어나지만 HBeAg 음

성, 심지어 양성 만성 B형간염으로 재활성화 하기도 한다는 

것을 본문에 보강하였다. 하지만 권고 사항은 “혈청 HBV 

DNA <2,000 IU/mL이며, ALT가 정상 상한치 이내이고, 진

행성 간섬유화의 증거가 없는 면역비활동기는 치료 대상이 되

지 않는다(B1)”로 치료를 요하지 않음을 확인하였다. 본문에

는 최근 페그인터페론과 경구용 항바이러스제를 면역비활동

기에 사용한 경우 HBsAg 감소 및 소실을 증가시킬 수 있다10

는 연구를 추가로 기술하여 내용을 보강하였다.

4) 간경변증

대상성 간경변증에서 HBV DNA <2,000 IU/mL 이하라도 

치료를 할 수 있다고 2015년부터 제시되었으나 그 권고 등급

을 상향하였다(C1→B1).
11

 

5. 치료 전략

2015년에 치료 대상 및 전략으로 기술되었던 내용을 체계

적으로 구분하여 치료 대상 이후 치료 전략에서 약제 선택의 

구체적 안을 포괄적으로 기술하였다. 환자의 상태에 따라 만

성 B형간염, 대상성 간경변증, 비대상성 간경변증에서 유전자 

장벽이 높은 약제를 선택하도록 권고하고 구체적 약제는 약제

편에 기술하였다.

6. 치료 약제

치료 약제는 기존의 약제에 대한 서술은 최대한 줄이면서 

entecavir, tenofovir-dipivoxil fumarate (tenofovir-DF)의 

최근 자료를 추가하고, 최근 임상에 나온 tenofovir-AF, besi-

fovir에 대한 기술을 가능한 자료를 바탕으로 보강하였으며, 

이들 약제를 내성 발현의 유전자 장벽이 높은 약제라는 전제 

하에 먼저 기술하고 유전자 장벽이 낮은 약제와 주사제를 기

술하는 방식을 택하여 최근에 주로 사용되는 약제와 신 약제

에 대한 이해를 돕고자 하였다. 이 글에서 이들 약제에 대하여 

변화된 부분을 추가로 기술하는 것은 적절하지 않아 tenofo-

vir-AF와 besifovir에 대한 주요한 내용만 간단히 언급하려 

하므로 구체적인 임상 연구 결과를 포함한 자료는 가이드라인 

본문을 참조하기 바란다. Tenofovir-AF는 tenofovir의 전구 

약물로 tenofovir-DF에서 중간 염기를 교체하여 혈액 내에서 

대사를 줄이고 간 세포로 10배 이상 tenofovir 활성기가 전달

될 수 있도록 하여 혈중 활성기의 노출을 감소시킴으로써 부

작용을 경감하고 세포 내 노출을 증가시킴으로써 약제의 용량

을 줄일 수 있도록 개량된 약제이다. 현재 사용되는 약제는 

tenofovir-AF 28 mg으로 구성되어 있고 이 중 tenofovir ala-

fenamide가 25 mg이다.
12

 Besifovir는 국내에서 개발된 te-

nofovir와 유사한 acyclic nucleotide phosphonate 제제로 

최근 3년 추적 연구가 발표되었다.
13

 Tenofovir-AF와 besifo-

vir는 개량된 약제이나 그 유용성이 충분히 확인되기 위해서

는 장기간의 추적 자료가 좀 더 축적되어야 한다.

7. 항바이러스 치료 중 모니터링 및 반응에 따른 대처

항바이러스 치료 중 모니터링 부분과 반응 정도에 따른 대

처를 Fig. 2에 정리하였다. 항바이러스 치료 중 부분 반응을 

보이는 환자가 유전자 장벽이 낮은 약제를 사용하고 있는 경우 

유전자 장벽이 높은 약제로의 교체를 권고하는 것은 2015년

과 같으나 그 권고 등급을 상향하였다(B1→A1).
14

 유전자 장

벽이 높은 약제에 부분 반응을 보일 경우 기존 약제를 유지하는 

것 이상의 다른 치료가 효과적이었다는 명백한 근거는 없는 

상황이나, 최근 entecavir에서 tenofovir로 교체 시 바이러스 

반응을 높인다는 국내의 무작위 전향 연구가 있었고15
 메타 

연구에서도 약제의 변경이 유리하다는 결과가 있어16
 en-

tecavir 부분 반응에서는 tenofovir로의 변경을 추가로 권고

하였다(A2).

8. 치료 종료 및 종료 후 모니터링

기존의 가이드라인에서는 치료 종료에 대한 HBeAg 양성

과 음성 그리고 간경변증으로 나누어 그 종료에 대한 여러 

가지 자료를 서술하고 권고 사항을 정리하는 방식이었으나, 

2018년 개정에서는 치료 종료를 위하여 장기적 치료 목적 달

성을 반영할 수 있는 임상적 지표를 치료 목표로 구분하고 

임상에서 유용할 수 있는 ALT 정상화, 혈청 HBV DNA의 

불검출, HBeAg의 혈청 소실 및 전환, HBsAg 혈청 소실의 
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Fig. 2. On treatment management of patients receiving oral antivirals. HBV, hepatitis B virus; DNA, deoxyribonucleic acid; LFT, liver function 
test; HBeAg, hepatitis B e antigen; anti-HBe, antibody to hepatitis B e antigen; HBsAg, hepatitis B surface antigen; Cr, creatinine; Ca, calcium;
P, phosphate; CK, creatin kinase; HCC, hepatocellular carcinoma; tenofovir DF, tenofovir dipivoxil fumarate. *When using telbivudine or 
clevudine; †Assessed after least 6 months of treatment when using low barrier drug, at least 12 months of treatment when using high barrier
drug.

치료 목표로서의 의미를 기술하였다. 최근 HBsAg 소실의 장

기적 의미에 대한 연구가 많이 발표되었고17-19
 이와 관련하여 

기존의 이상적인 치료 목표로서만 서술되었던 HBsAg 소실

을 “만성 B형간염 환자에서 HBsAg 소실이 이루어진 후 항바

이러스제 치료 종료를 권장한다(A1)”로 분명하게 제시하였

다. HBeAg의 소실/전환 후 약제의 종료는 권고 등급을 하향 

조정하였다(B1→B2). 치료 후 모니터링에서는 “항바이러스 

치료 종료 후 바이러스 반응이 유지되는 경우 HBsAg/an-

ti-HBs를 추적하여 HBsAg 소실, 유지, 재양전 여부를 확인할 

수 있다(B1)”를 추가하여 치료 종료 후에도 이들 검사가 필요

함을 분명히 하였다.

9. 항바이러스 내성 및 약제 내성의 치료

이번 개정에서 항바이러스 내성 및 약제 내성의 치료는 최대

한 간략히 기술하였다. 이는 이미 유전자 장벽이 높은 약제를 

대부분 사용하고 있는 임상에서 내성의 의미가 큰 부분을 차지

하지 않고 있기 때문이다. 하지만 최근 국내에서 보고된 teno-

fovir 내성을 본문의 주석에 표기하여 내성 발생의 가능성이 

있음에 대한 경각심을 고취하였다. Tenofovir 내성에 관하여 

L180M+M204V+A194T 변이가 후천성 면역 결핍증을 동반

한 만성 B형간염 환자에서 보고되었고20-22
 국내의 만성 B형간

염 환자에서 S106C+H126Y+D134E+L269I 변이가 tenofovir 

내성 연관 부위로 보고되었다.
23

 권고 사항에서 큰 변화는 없으

나 tenofovir 내성이 아직 분명하진 않지만 내성이 발생할 경우 

entecavir를 추가함을 새롭게 권고하였고, 다약제 내성이 있는 

경우 기존에 비하여 tenofovir와 entecavir 병합 치료를 teno-

fovir 단독 치료와 병기하되 먼저 기술하였다.
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Fig. 3. A algorithm of selecting antivirals in bone and renal dysfunction. Tenofovir AF, Tenofovir alafenamide fumarate. *In case of history of
antiviral resistance, refer to table 9; †Entecavir needs dose adjustments if creatinine clearance <50 mL/min, refer to table 10; ‡Not indicated
if creatinine clearance <15 mL/min; §Not indicated if creatinine clearance <50 mL/min.

Table 2. Risk of Hepatitis B Reactivation Associated with Immunosuppressive Therapies

Risk of reactivation Immunosuppressive therapies

HBsAg-positive

  High risk (≥10%) B-cell depleting agent (e.g., rituximab)

High-dose corticosteroids (≥20 mg/day, ≥4-week)

Anthracyclines (doxorubicin and epirubicin)

More potent TNFα inhibitors (infliximab, adalimumab)

Local therapy for HCC (transcatheter arterial chemoembolization)

  Moderate risk (1-10%) Systemic chemotherapy

Moderate-dose corticosteroids (10-20 mg/day, ≥4-week)

Immunophilin inhibitors (cyclosporine)

Tyrosine-kinase inhibitors (imatinib and nilotinib)

  Low risk (<1%) Antimetabolites, azathioprine, 6-mercaptopurine, methotrexate

Short term low-dose corticosteroids (<10 mg/day)

HBsAg-negative/anti-HBc positive

  High risk (≥10%) B-cell depleting agent (e.g., rituximab)

  Moderate risk (1-10%) High-dose corticosteroids (≥20 mg/day, ≥4-week)

Anthracyclines (doxorubicin and epirubicin)

More potent TNFα inhibitors (infliximab, adalimumab)

Systemic chemotherapy

Immunophilin inhibitors (cyclosporine)

Tyrosine-kinase inhibitors (imatinib, nilotinib)

  Low risk (<1%) Antimetabolites, moderate-dose (10-20 mg/day) & low-dose (<10 mg/day) corticosteroids

Azathioprine, 6-mercaptopurine, methotrexate

HBsAg, hepatitis B surface antigen; TNFα, tumor necrosis factor alpha; HCC, hepatocellular carcinoma; anti-HBc, antibody to hepatitis B core antigen.

10. 특정 상황에서의 치료

1) 간세포암종 환자

이번 개정에서 새롭게 추가된 부분으로 간세포암종의 수

술,
24,25

 국소 치료술, 경동맥화학색전술,
26

 방사선 치료27
 등에

서 만성 B형간염이 활성화 될 수 있다는 보고들과 이들에서 

항바이러스 치료를 시행한 경우 활성화를 줄일 수 있다는 보

고들을 제시하면서 모든 HBV DNA 양성(A1)뿐 아니라 음성

(B1)인 만성 B형간염 간세포암종 환자는 항바이러스 치료가 

필요하다고 권고하였다.
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2) 신기능 및 골대사 질환자

기존 만성 콩팥병 환자에 국한하였던 부분을 골대사까지 

추가하여 기술하였다. 2015년까지는 만성 콩팥병 환자에서도 

enetcavir, tenofovir를 모두 권장하고 신기능에 따라 용량을 

조절하라고 권고하였다. 하지만 최근 tenofovir-DF의 신기능 

이상 가능성을 더 감소시킨 tenofovir-AF 제제가 개발되었고 

besifovir도 tenofovir-DF와의 비교에서 신기능 감소에 관하

여 유리한 것으로 나타났다. Tenofovir-AF는 tenofovir-DF와 

비교한 임상 연구에서 신기능 악화가 유의하게 적게 나타난다

고 보고되었고,
12

 besifovir도 tenofovir-DF보다 신기능 악화

가 적게 나타났다.
13

 골대사의 악화에 관해서도 tenofovir-AF

는 tenofovir-DF에 비하여 골밀도 악화가 유의하게 적게 나타

났다고 보고되었고12
 besifovir도 tenofovir-DF보다 골밀도 악

화가 적게 나타났다.
13

 이러한 근거로 신기능 감소나 골대사 

질환이 있는 환자에서 항바이러스제 선택은 entecavir, teno-

fovir-AF, besifovir를 권고하였고 tenofovir-DF 사용 시 신기

능 감소나 골대사 질환이 나타난 환자에서도 tenofovir-AF, 

besifovir, entecavir를 권고하였다. 이들 내용을 Fig. 3과 같

이 도표화하였다.

3) 면역억제제 또는 항암화학요법 치료 환자

만성 B형간염의 악화는 HBsAg 양성 환자에서 HBV DNA

가 기저치의 100배 이상 상승하는 것으로 정의하고, 과거 B형

간염의 재발은 HBsAg 음성 환자에서 HBsAg이 양성이 되거

나 HBsAg 음성 환자에서 HBV DNA가 불검출에서 검출로 

변하는 것으로 정의하여 용어의 뜻을 명확히 하였다. 또한 B

형간염의 재활성화를 야기하는 약제의 위험도를 세 단계로 구

분하여 Table 2와 같이 정리하였다.
28

 이 정리된 내용을 바탕

으로 중등도 이상의 위험이 있는 모든 환자에서 예방적 항바

이러스 치료가 보험의 적용을 받게 되었다. HBsAg 음성 환자

에서 rituximab 사용 시 예방적 항바이러스 투여의 증거 수준

을 상향(B2→B1)하면서 예방적 치료의 기간을 항암 치료 후 

6개월로, rituximab 사용 시에는 종료 후 12개월간 사용할 

수 있도록 정의하였다.
29,30

4) 기타 장기 이식 환자

2018년에 새롭게 추가된 부분으로 조혈모세포 이식을 포

함한 다양한 장기 이식 환자에 대하여 기존에는 명확한 가이

드라인을 제시하고 있지 않았다. 금번 개정에서는 이들에서 

다양한 경우의 치료 및 추적에 관하여 근거를 중심으로 기술

하고 권고 사항을 제시하였다. 모든 HBsAg 양성인 수혜자에 

관하여 예방적 항바이러스 치료를 권고하였다. HBsAg 음성

인 수혜자가 anti-HBc 양성인 장기를 공여받았을 때는 고형 

장기 이식 환자에서는 면밀한 추적을,
31

 조혈모세포 이식인 경

우에는 예방적 항바이러스 치료를 권고하였다.
32

5) 임산부 또는 임신을 준비 중인 환자

기존의 2015년 가이드라인도 마찬가지였으나 이전의 미국 

및 유럽의 가이드라인까지도 임산부의 치료와 수유에 대해서는 

매우 보수적인 권고를 하고 있었다. 하지만 최근 tenofovir의 

수직 감염 예방의 안전성의 연구가 보고되고33,34
 수유에 대한 

안전성도 점점 자료가 축적되면서,
35

 2017년 이후 개정되는 

가이드라인들은 임산부에서의 약제 사용과 수유에 대하여 전향

적인 입장을 취하고 있다. 2018년 가이드라인도 임산부에 약제 

사용을 tenofovir-DF에 국한하여 적극적으로 권고하였다. 

Tenofovir-DF 사용 중 임신이 확인되더라도 지속 치료를 권유하

고 tenofovir-DF 이외의 약제를 사용 중인 경우는 교체를 권고하

였다. 수직 감염을 위하여 HBV DNA >200,000 IU/mL인 임산부

는 모두 임신 24-32주에 tenofovir-DF를 시작하고 출산 후 

2-12주까지 사용을 권고하였다. Tenofovir-DF 사용 시에는 출

산 후 모유 수유도 사용을 제한하지 않는다고 권고하였다.

결    론

만성 B형간염은 내성 발현의 유전자 장벽이 높은 여러 약

제가 도입되어 안정적으로 환자를 조절할 수 있으며 장기적 

예후도 향상시킬 수 있게 되었다. 최근의 변화를 반영한 이번 

2018년 대한간학회의 개정 가이드라인에서 큰 변화가 있는 

부분을 2015년과 비교하며 살펴보았다. 가장 많은 변화가 있

는 부분은 치료 목적 및 목표, 치료 대상, 새로운 치료 약제, 

치료 종료 부분이며 특정 상황 중 간세포암종 환자, 기타 장기 

이식 환자, 골대사 질환자가 추가로 기술되었고, 신기능 이상, 

면역억제제 또는 항암화학요법 치료 환자, 임산부 또는 임신

을 준비 중인 환자 부분에서 주목할 만한 변화가 있었다. 이번 

개정 가이드라인이 임상 진료의에게 최신의 지식을 전달하여 

좀 더 효과적인 진료를 도모하는데 이바지할 수 있으리라 기

대한다.
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