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급성 간부전의 현황 및 관리
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Acute Liver Failure: Current Updates and Management

Jin Dong Kim

Department of Internal Medicine, Cheju Halla General Hospital, Jeju, Korea

Acute liver failure (ALF) is a rare disease condition with a dynamic clinical course and catastrophic outcomes. Several etiologies are 
involved in ALF. Hepatitis A and B infections and indiscriminate use of untested herbs or supplemental agents are the most common 
causes of ALF in Korea. Noninvasive neurological monitoring tools have been used in patients with ALF in recent times. Ongoing im-
provements in intensive care, including continuous renal replacement therapy, therapeutic plasma exchange, vasopressor, and ex-
tracorporeal membrane oxygenation, have reduced the mortality rate of patients with ALF. However, liver transplantation is still the 
most effective treatment for patients with intractable ALF. There is a need for further research in the areas of better prognostication 
and precise selection of patients for emergency transplantation. (Korean J Gastroenterol 2023;81:17-28)
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서 론

급성 간부전(acute liver failure, ALF)은 간세포의 급격

한 손상으로 인해 의식변화를 포함한 일련의 증상과 징후로 

발현되는 질환이다. ALF는 간분과 질환 중 유병률이 낮으

나 기저 간질환이 없던 환자에서 갑작스럽게 발병하고 이환 

시에 응급 간이식(liver transplantation, LT) 필요성과 사망

률이 높아 임상적으로 중요하다. 국내 장기이식 통계연보에 

따르면, 2020년에 시행된 국내 LT 총 1,543건 중 45건의 

원인 질환이 ALF였고(2.9%), 뇌사 LT 총 395건 중 23건

(5.8%)을 차지했다.
1
 최근 간장학 분야 학술지에는 만성 간

질환이 있던 환자에서 급성 보상실패로 발생하는 급만성 간

부전(acute-on-chronic liver failure, ACLF)에 대한 관심과 

관련 연구가 증가하는 추세이다. 하지만 미국 국립생물정보

센터 PubMed의 최근 10년 사이 “acute liver failure” 및 

“acute-on-chronic liver failure” 논문 검색 건수는 각 

5,158 대 2,195로 ALF 관련 연구가 여전히 2배 이상 높다

(assessed 2022 November 28). 본고에서 ALF 관련하여 

임상현장에서 중요한 여러 내용을 점검하고 최근 국내 병

인, 환자 관리를 포함한 최신 지견을 살펴보고자 한다.

본 론

1. 정의 및 진단 기준

1946년 Lucke와 Mallory
2가 ‘전격간염(fulminant hep-

atitis)’을 처음 기술했고, 1970년 Trey와 Davidson
3이 ‘전격

간부전(fulminant hepatic failure)’을 소개했다. ’Acute liver 

failure’는 O’Grady 등4에 의해 1993년 제시되었고, 최근에는 
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Fig. 1. Recent etiologies of acute liver failure in Korea (2010-2019,
n=655). 

fulminant hepatitis 및 fulminant hepatic failure를 ALF로 

일컫는 추세이다. ALF 진단에는 의식변화와 응고병증

(coagulopathy)이 포함되어 일반적으로 통용되는 진단 기준

은 (1) PT INR ≥1.5, (2) 뇌증(any degree of encephalop-

athy), (3) 기저 간질환 없이 26주 내 발병이다.
5

간경변증을 포함한 기저 간질환 여부는 ACLF와 ALF를 구

분하는 기준이지만 만성 간질환인 윌슨병, HBV, 자가면역간

염의 급격악화는 ALF에 포함한다.
6
 HBV 관련된 간부전은 급

성감염 외에도 만성감염 환자 중 면역비활동기에서 면역제거

기로 이행, HDV 중복감염, 면역억제치료 혹은 항암화학요법 

후 재활성화되며 발생할 수 있다.
7
 다만, 간경변증 혹은 만성

간염 여부에 따른 ACLF 정의가 연구그룹에 따라 달라 논란

의 여지가 있고 실제 임상현장에서 HBV 환자의 ALF와 

ACLF의 엄밀한 구분은 쉽지 않다.

황달을 포함한 증상이 나타난 시점부터 간성뇌증 발병까지

의 시간 경과에 따라 병인 및 예후의 차이를 보이기도 하여 

(1) 7일 내를 초급성(hyperacute), (2) 8일부터 28일까지를 급

성(acute), (3) 4-12주까지를 아급성(subacute) 간부전으로 

범주화한다.
7
 초급성인 경우 A형간염, acetaminophen (AAP) 

과다 복용, 허혈성 간손상 등에 의해 발생하여 갑작스런 간성

뇌증의 악화를 포함한 역동적 임상상태의 변화를 보이지만 예

후는 ALF 범주 중 양호한 편이다. 독성간염 등에 따른 아급성 

간부전은 간성뇌증이나 응고병증의 심화가 급작스럽지는 않

으나 자연회복(=자발생존)이 어려운 경우가 잦다.

2. 원인

급성간염이나 급성간손상(acute liver injury, ALI)을 야기

하는 원인은 모두 ALF의 병인이라고 볼 수 있다. ALF의 흔

한 원인질환 외에도 중환자실에 입원한 위독한(critically ill) 

환자 약 20%에서 다기관부전(multiorgan failure, MOF)의 

일환으로 간부전 양상을 보인다.
8
 중증 알코올간염은 ALF의 

범주로 포함하지 않음을 유의해야 한다.

ALF 병인 구성비는 국가별 차이를 보이는데, 영국, 미국, 

호주 등은 paracetamol (=AAP) 과량이 전체 ALF의 40-50%

대로 주원인이며 AAP 외의 약에 따른 약제유인성간염이 

10%대였다.
9-11

 Hepatotropic virus 감염이 인도, 일본에서는 

50-80%, 캐나다, 프랑스, 스페인에서는 30% 정도로 ALF의 

주원인이었다.
12-16

 원인미상(indeterminate)인 ALF가 세계

적으로 10-40%를 차지함을 주목할 만 하다. 국내 ALF병인은 

1999-2004년 및 2004-2007년에 단일기관에 입원한 각 114명

과 110명을 대상으로 한 선행연구에서 확인되었다.
17,18

 두 연

구 모두 약제유인성 및 한약/건강보조식품, HBV가 주병인이

었고, 전향적 데이터베이스에 기반한 후속 연구에서 이전 연

구보다 원인미상인 경우가 29.8%에서 10%로 감소했다. 최근 

2010-2019년까지 10년간 전국 26개 기관에 입원한 ALF 환

자 655명(남성 336명[51.3%], 중간연령 44세[사분위수: 

34-59])의 자료로 다기관 후향적 역학조사가 진행되었다.
19

 

HAV 215 (33%), 한약/건강보조식품 101 (15%), HBV 100 

(15%)으로 주원인이었고, 이어서 원인미상 70 (11%), 약제유

인성 60 (9%), 자가면역간염 33 (5%), 허혈성 24 (4%), 기타 

19 (3%), 윌슨병 10 (2%), AAP 9, 버섯중독 7, HEV 6, HCV 

1건이었다(Fig. 1).

3. 임상양상

ALF 환자의 증상과 징후는 일종의 증후군으로 발현된다

(Fig. 2).
20

 급성간염과 유사한 비특이적 전신증상을 호소하기도 

하며, 빠르게 진행되는 경우 진단 초기부터 MOF를 보인다.

1) 의식변화

상기한 ALF의 세 가지 범주 및 진행되는 양상에 따라 의식변

화 정도는 다양하다. 암모니아, gamma aminobutyric acid 

(GABA), octopamine 등의 신경독소(neurotoxins), 신경전달 

및 대뇌 에너지 항상성 변화에 따른 뇌증, 뇌부종과 뇌압상승이 

의식변화의 원인으로 간주된다.
21,22

 신경학적 측면은 ALF 환자 

관리에서 가장 어렵고도 중요한 합병증으로 환자의 예후와도 

연관되며, 간부전에서 회복하더라도 후유증을 남길 수 있다.
23

2) 혈역학적 불안정

혈역학적 불안정은 ALF 환자에서 종종 나타나며, 환자의 

예후와도 관련된다. ALF에 흔히 동반되는 뇌압상승과 전신염

증반응증후군(systemic inflammatory response syndrome, 

SIRS), MOF와 맞물려 전신혈관저항 감소를 보인다.
5
 아래에 
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기술할 심폐기능 및 부신기능 저하, 신부전도 쇼크 진행에 일

조한다.

3) 심폐기능 저하

ALF 초기에는 심박출량 증가와 전신혈관저항 감소를 특징

으로 하는 심혈관계의 과역동상태를 보이나 간부전이 진행되

면 말초혈관 확장, 심박출량 감소 및 쇼크로 이어진다.
6
 뇌압

상승의 영향으로 과호흡 및 호흡알칼리증을 ALF 초기에 보

이며, 환기관류불일치, 용적과부하, 좌심부전, 폐혈관션트 및 

모세관투과성 증가로 인해 폐부종, 저산소증, 급성호흡곤란증

후군 및 갑작스런 호흡정지가 발생할 수 있다.
24-26

 

4) 간기능 악화

ALF로 LT를 받은 환자의 적출간 병리소견을 확인하면 전

반적인 간세포 괴사가 확인된다. 이로 인해 transaminase 상

승을 보이며 ALF의 병인 및 뇌증 발현까지의 범주에 따라 

간효소 상승 정도가 다르다. 초급성 ALF에서는 황달이 심하

지 않을 수 있다. 전격성 간세포 손상은 고유의 간기능인 합

성, 분해 및 해독, 대사, 배출 기능의 저하를 야기한다.
22

 이로 

인해 저알부민혈증, PT 연장, 고암모니아혈증, 저혈당, 혈장

내 유리지방산 증가, 젖산산증 소견을 보인다. 각종 약제의 

약역학, 약동학 변화로 인해 약제 부작용 발생 및 간독성이 

증가할 우려도 동반한다.

5) 급성신부전

혈역학적 변화 및 급성세관괴사(acute tubular necrosis), 

패혈증, 간신증후군과 유사한 신장의 기능적 손상에 기인한 

급성신부전은 ALF의 흔한 합병증에 속한다.
27,28

 체액저류 및 

희석 저나트륨혈증(dilutional hyponatremia), 저칼륨혈증, 

저인산염혈증 및 신부전 진행시 고칼륨혈증, 고인산염혈증을 

보이거나 과다수혈로 인해 저칼슘혈증을 초래하기도 한다.
22

  

6) 감염 취약

ALF 환자는 감염에도 취약하여 간질환이 없는 중환자와 

비교해도 감염 위험이 2배 높고 전체 ALF 환자 80%에서 감

염이 미생물학적으로 진단되기도 한다.
6,29,30

 폐렴이나 요로감

염이 잦고 진균감염 형태로도 발현되며 패혈증이나 SIRS의 

동반이 잦다.
26

 SIRS는 ALF 환자의 뇌증 악화와 연관되며 불

량 예후인자이기도 하다. 감염이 조절되지 않는 경우 LT가 

제한되기도 한다.

7) 혈액학적 변화

소모증가에 따른 혈소판감소증도 ALF 환자에서 흔히 동반

된다.
31

 심한 혈소판감소증과 PT 연장 소견을 보여도 전지혈

(pro-hemostatic) 및 항지혈(anti-hemostatic) 인자들의 상

응한 변화로 인해 이른바 ‘rebalanced hemostasis’ 상태가 

되어 출혈 경향이 높지 않다.
22,32

8) 기타: 부신부전, 췌장염

부신부전도 종종 동반되는데 ALF 위중도와 연관되며 혈역

학적 불안정성과 사망의 원인이 된다.
33

 췌장효소의 증가는 

ALF 환자의 1/3에서 확인되나 의미있는 췌장염 동반은 드물

다.
34

 Hyperamylasemia는 신기능 이상이 있거나 non-AAP 

ALF 환자에서 MOF를 동반한 경우 나타날 수 있고 심한 췌

장염을 동반한 ALF는 응급 LT의 상대적 금기에 속한다.
35,36

 

국내 선행연구에서도 췌장염 동반 여부는 HAV ALF 환자의 

이식편 및 생존의 독립적인 위험인자였다.
37

4. 환자 평가 및 관리

1) ALF가 임박한 환자에서의 빠른 진단

초급성 ALF의 경우 급박하고 명확한 의식변화 및 혈액검

사 이상 소견으로 의료진이 ALF를 빠르게 진단할 수 있겠으

나 아급성 ALF는 임상양상 변화가 느려 간경변증과 구분이 

어렵기도 하다. 저등급(특히 grade 1) 뇌증은 간염이나 간경

변증의 흔한 전신증상의 일환으로 간주될 수 있다. 심한 급성

간염이나 ALI에서 ALF로 이행할 수 있음을 감안한다면 PT

가 연장된(예. INR >1.5) 환자에서는 혈액검사 빈도를 잦게 

하거나 ALF의 진단 기준에 포함되는 간성뇌증의 증상이나 

징후를 보이는지 면밀하게 자주 확인해야 한다. 미국 ALF 연

구회가 제안한 ALI 진단 기준은 (1) ALT ≥10×upper limit 

of normal, (2) PT INR ≥2.0이면서 (2) 뇌증이 없는 경우이

다.
38

2) 빠른 병인 규명

ALF의 병인을 확인하기 위한 세밀한 초기평가 혹은 재평

가가 필요하다. 바이러스 표지자를 포함하여 결과 확인까지 

수일이 소요되는 혈청학적 검사 항목들이 있어 누락된 항목이 

없도록 ALF 진단 초기에 기본 제반 검사 시행을 추천한다

(Table 1).
39

 ALF의 병인은 독립적인 예후 인자로서, 진단 초

기에 병인을 빨리 확인하면 응급 LT 준비를 포함한 환자 관리

에 도움을 준다. 선행연구에서, 진단 초기에 원인불명 ALF로 

분류된 303명 환자의 ALF 진단 시 수집된 혈액을 이용하여 

추가검사 시행 및 전문위원회의 의견수렴을 거쳐 약 절반

(142건)에서 병인을 구체화하였고 이는 ALF 병인 확인을 위

한 일련의 알고리듬이 필요함을 시사한다.
40

 환자의 의식상태

가 병력청취가 가능할 수준이라면, 복용한 처방약이나 일반

의약품으로 분류된 각종 약제, 건강보조식품, 독버섯, 다린 물
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Table 1. Recommendations for Initial Laboratory Evaluation of 
Patients with Acute Liver Failure

CBC with differential count

PT, aPTT

Liver panel (protein/albumin, ALP/GGT, AST/ALT, total/direct 
bilirubin) 

BUN/creatinine, electrolytes

Mineral (including phosphorus, ionized calcium & magnesium) 

Glucose, lipid profile

CRP, procalcitonin

Amylase, lipase 

Ammonia (arterial & venous)

ABGA with arterial lactate

Serum and urine osmolality 

HBsAg/Ab, HBcAb IgM/IgG 

HCV Ab, HCV RNA 

HAV Ab IgM/IgG 

HEV Ab IgM/IgG, HEV RNA

HIV Ab 

IgM Ab and/or PCR for EBV, CMV, HSV, VZV 

Antinuclear Ab, IgG, antimitochondrial Ab, anti-LKM, anti-smooth 
muscle Ab 

Ceruloplasmin, serum copper, 24 hour urine copper 

Acetaminophen level 

Other toxicology screen 

AFP, factor V assay

Blood type – ABO, Rh

Urinalysis with microscopy, urine hCG (in female)

Cultures – blood, urine, etc.

CBC, complete blood count; ABGA, arterial blood gas analysis; Ab, 
antibody; HIV, human immunodeficiency virus; EBV, Ebstein-Barr virus; 
CMV, cytomegalovirus; HSV, Herpes simplex virus; VZV, Varicella zoster
virus; hCG, human chorionic gonadotropin.

(decoct) 섭취 여부를 세밀하게 확인해야 하며, 의미있는 음

주력 여부를 확인하여 중증 알코올간염 배제도 필요하다. 약

제유인성간염이 ALF의 주된 병인인지 여부는 다른 원인을 

배제한 후 진단한다. 최근 국내에서도 불법마약사범이 증가

함에 따라 간손상을 유발할 수 있는 cocaine, Ecstasy 

(3,4-methylenedioxymethamphetamine) 등의 복용 여부도 

고려해야 한다.
6,41

 음독 목적으로 과량의 약제를 복용했을 가

능성 평가를 위해 정신과적 평가도 적절하다. 과거력 및 가족

력을 통해 B형간염이나 윌슨병 여부도 참고한다. 산부인과로 

입원했을 임산모의 경우 HELLP (hemolysis, elevated liver 

enzymes and low platelets) syndrome 혹은 acute fatty 

liver of pregnancy 여부를 혈액검사와 초음파를 통해 어느 

정도 감별진단이 가능하다.

3) 중환자실 모니터링 및 기본원칙

ALF 환자의 임상양상은 빠르고 역동적으로 변할 수 있어 

진단되는 즉시 중환자실로 이실하여 모니터링을 시작해야 한

다. 응급 LT 가능한 이식센터에 입원하지 않았고 불량한 예후

가 예측되어 조만간 LT가 필요하다면 타원 이식센터로의 적

절한 전원이 필요하다. 이식센터에서는 내과 및 이식외과 외

에도 마취통증의학과, 신경과 및 중환자의학과를 포함한 이식

전문 의료진들이 LT 전후로 환자를 다각도로 평가, 관리한다. 

다만, 고등급 간성뇌증을 동반하거나 생체징후가 불안한 환자 

전원에는 현실적인 어려움이 있다. 상기한 바대로 ALF 환자

에서 일반적인 출혈 경향은 높지 않지만 스트레스성 소화궤양

출혈 위험을 동반한다.
42

 중환자의 궤양 예방으로 H2 차단제

와 양성자펌프억제제의 효과는 이미 알려져 있으나 양성자펌

프억제제 투여시 인공호흡기관련폐렴 및 Clostridioides dif-

ficile 감염 발생 증가 우려도 감안해야 한다.
36

 심부정맥 혈전

증을 포함한 혈전 예방이 필요하나 PT가 연장된 ALF 환자에

게 저분자량헤파린 투여는 어려워 대안으로 압박 스타킹이나 

간헐공기압박(intermittent pneumatic compression) 디바

이스를 적용 가능하겠다.
43

 

ALF 환자의 관리 기본원칙 및 다음의 세부사항을 Table 

2에 정리하였다.

4) 신경학적 관리

ALF 진단 이후 뇌영상 촬영이 필요한데, 뇌출혈이나 뇌경

색 등의 의식변화를 유발하는 기타 원인 배제와 함께 뇌간탈

출 등의 비가역적 손상 여부를 확인하기 위함이다.
5
 뇌 CT의 

민감도는 높지 않으나 고랑 축소(sulcus narrowing), 뇌실

(ventricle) 및 수조(cistern) 압박과 소실(effacement) 소견을 

보이기도 한다.
44

 

환자의 예후와도 연관되는 뇌부종과 뇌압상승 정도 평가와 

변화 확인은 어렵지만 중요하다. Microtransducer를 뇌실질 

혹은 경막내/외에 삽입하는 직접적 방법으로 가장 정확하게 

뇌압을 측정할 수 있는데 침습적 시술로 7-17%의 출혈을 유

발할 수 있어 적응이 제한된다.
45

 임상현장에서 시행하기 쉬운 

신경학적 평가법은 글래스고 혼수척도(Glasgow coma scale) 

및 동공반사 확인이다. 두 가지 모두 친숙하고 간단하며 세계

적인 ALF 센터에서도 이용한다.
46

 뇌압상승 징후이며 뇌간반

사인 동공반사 이상은 뇌압상승이 심하여 뇌간탈출이 발생할 

시기 즈음에 나타나기 때문에 뇌압상승 초기에는 변화 확인이 

어렵다는 제한점을 보인다.
45

최근 초음파의 linear probe를 이용한 시신경초 직경(optic 

nerve sheath diameter) 측정 및 cardiac probe를 이용한 

두개경유 도플러(transcranial Doppler), 자동 동공측정기

(pupillometer)를 이용한 정량적 동공반사측정 등 여러 비침
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Table 2. Management of Patients with Acute Liver Failure

A. Routine monitoring and basic care

  (1) Transfer to intensive care unit or transplant center

  (2) Apply multimonitoring – blood pressure, electocardiography, respiratory rate, oxygen saturation

  (3) Catheterization – central vein, Foley catheter±nasogastric tube

  (4) Check-up of intake, urinary output & stool passage

  (5) Peptic ulcer prevention – H2 blocker (preferred), proton pump inhibitor

  (6) Thromboprophylaxis – graduated compression stockings or intermittent pneumatic compression

B. Neurologic

  (1) Position – head of bed elevation (20-30 degrees)

  (2) Brain imaging – CT scan±diffusion-weighted MRI

  (3) Assessment of level of consciousness and grade of encephalopathy - pupil light reflex (hourly), Glasgow coma scale (q 2-4 hours), optionally, 
cEEG, ONSD, TCD±intracranial pressure monitoring

  (4) Intubation with sedation and mechanical ventilation (in case of grade 3-4 encephalopathy)

  (5) Medication - mannitol (only a limited number of times)

  (6) Consider hypertonic saline (target serum sodium 145-155 mEq/L)±moderate hypothermia (core body temperature 34-35℃) in refractory 
patients

C. Hemodynamic

  (1) Maintain blood pressure (MAP ≥75 mmHg) via volume replacement and/or vasoactive drugs (norepinephrine±terlipressin)

  (2) Transthoracic echocardiography – initially and in case of uncorrectable hypotension

  (3) Check adrenal function in sustained hypotensive patients

D. Metabolic

  (1) Check-up of BST (q 2 hours) and glycemic control (maintain glucose >150 mg/dL) 

  (2) Nutritional support – total parenteral nutrition with continuous dextrose IV (if enteral feeding is impossible)

  (3) Support renal function using CRRT – correction of volume overload, oligo-anuria, acidosis, hyperammonemia, etc.

  (4) Balancing of electrolytes (sodium, potassium, chloride) and minerals (phosphate, magnesium, calcium)

E. Infectious

  (1) Initial and surveillance cultures (blood, urine, sputum)

  (2) Appropriate antibiotics if indicated

F. Etc.

  (1) Disease-specific therapies – N-acetylcysteine (in early phase of AAP overdose), penicillin G+silymarin (in mushroom poisoning), corticosteroid 
(in autoimmune hepatitis), antiviral agents (in HBV, HSV, VZV infection)

  (2) Consider therapeutic plasma exchange (for bridging therapy to LT or inoperable patients)

  (3) Avoid routinely blood transfusion

  (4) Avoid hepatotoxic or nephrotoxic agents

cEEG, continuous electroencephalography; ONSD, optic nerve sheath diameter; TCD, transcranial Doppler; MAP, mean arterial pressure; BST, 
blood sugar test; IV, intravenous; CRRT, continuous renal replacement therapy; AAP, acetaminophen; ALF, acute liver failure; HSV, Herpes simplex 
virus; VZV, Varicella zoster virus; LT, liver transplantation.

습적 신경학적 평가 및 모니터링 방법이 국내외에서 이용되고 

있다.
47-51

 객관적이고 측정값을 연속적으로 비교 가능한 장점

이 있으나, 일부 검사는 측정에 검사자의 숙련이 요구되며 향

후 ALF 환자에서 추가검증 및 표준화가 필요하다. 뇌압상승 

시 특징적인 뇌파변화를 보이므로 연속뇌파측정이 실시간의 

뇌압평가로 매력적일 수 있으나 정량적 뇌파검사가 일반화 되

어있지 않고 전문인력이 필요하며, 여러 모니터 및 카테터, 

약제 및 주입펌프, 인공호흡기, 투석기계까지 부착된 중환자

실 ALF 환자에게 시행이 현실적으로 제한된다.

뇌혈류 조절 및 뇌압상승에 대한 관리 일환으로 환자 상체

부 침대를 20-30도 올리고 평균동맥압을 75 mmHg 이상으로 

유지하며, 3-4등급 뇌증인 경우 환자의 심폐기능 무관하게 기

관삽관이 필요하다.
5,22

 비대상성 간경변증 환자의 간성뇌증 

치료로 이용하는 락툴로스 경구 투여나 관장은 ALF 환자에

서는 효과가 제한되고 오히려 복부팽만과 장폐색증을 유발하

여 추후 시행 가능한 LT에 지장을 줄 수 있다.
5,36

 삼투이뇨제

인 마니톨 투여로 뇌압을 일시적으로 감소시킬 수 있어 일시

용량 0.5-1.0 g/kg로 1-2회 투여 가능하다.
52

 고장식염수



22 김진동. 급성 간부전의 현황 및 관리

The Korean Journal of Gastroenterology

Fig. 2. Clinical manifestations of patients with acute liver failure. 

(hypertonic saline)를 주입하여 혈중 나트륨 145-155 mEq/L 

수준으로 유지한 경우 뇌압상승의 빈도와 심각도가 줄어드는 

선행연구에 근거하여 뇌부종 위험이 높은 환자에서는 고장식

염수 투여를 고려해 볼 수 있다.
5,53

 중심체온을 34-35°C로 낮

추는 저체온요법(hypothermia)을 LT까지의 교량치료나 LT  

수술 중에 이용하는 연구가 진행되었으나 부정맥 발생, 응고

장애, 감염 우려 증가 등의 부작용 발생의 가능성을 감안하면 

이상의 여러 방법으로 효과가 제한되는 뇌압상승 ALF 환자

에게 제한적으로 적용할 수 있겠다.
54-56

5) 심폐 및 혈역학적 관리

혈역학적 불안정은 ALF 환자에게 흔하며 말초조직으로의 

산소공급 저하 및 MOF로 이어지기도 한다. ALF 환자에서 

추천되는 평균동맥압은 상기한 바대로 75 mmHg 이상으로 

수액소생(fluid resuscitation)이 우선 필요하며, 필요시 승압제

를 투여한다.
57

 승압제 투여에도 불구하고 반응이 미진한 경우 

부신부전(adrenal insufficiency)에 대한 평가가 필요하다. 앞

서 언급한 대로 고등급 간성뇌증 환자에게 기관삽관이 추천되는

데 뇌압상승에 대한 보조적 기능을 수행하며, 기도보호 및 ALF

에 동반될 수 있는 급성폐손상이나 급성호흡곤란증후군에 대한 

관리도 가능하기 때문이다. 이산화탄소압 25-30 mmHg를 목표

로 과다환기(hyperventilation)를 조장하면 뇌혈관 자동조절기

전으로 혈관수축을 유발하여 뇌압이 감소한다.
58

 다만, 유발된 

뇌혈관 수축은 대뇌 저산소증을 야기하여 뇌부종을 오히려 악화

시킬 수도 있어 뇌압강하를 목적으로 한 예방적 과다환기는 

추천되지 않는다.
5,59

 LT를 준비하는 과정에서 호흡부전의 호전

이 없으면 체외막산소요법(extracorporeal membrane oxy-

genation, ECMO)을 적용하기도 한다.
60

6) 대사적 관리

기본적으로 ALF는 음성 질소평형 및 근손실을 특징으로 

하는 분해대사가 증가한 상태이다. ALF 환자에게 필요한 칼

로리 요구량은 하루 25-30 kcal/kg이다.
6
 무리한 단백질 제한

은 필요하지 않아 하루 60 그램까지 허용되나 동맥혈 암모니

아가 150 μmol/L 이상이며 고등급 간성뇌증 환자에서는 

24-48시간 동안 단백질을 제한하기도 한다.
5,61

 지방이 포함된 

비경구 영양제 투여도 가능하다. 저혈당 발생은 급성신부전 

발생의 예측 인자이며 사망률 증가와도 연관된다.
62

 간기능 부

전에 따른 당분해 증가 및 포도당신생성 저하로 저혈당이 쉽

게 초래될 수 있고 뇌증을 악화시킬 우려가 있어 10-20%의 

덱스트로스가 포함된 수액의 지속적 투여와 잦은 혈당 측정(2

시간 간격, 혈당측정기 이용 가능)이 필요하다.
22,36

 혈당조절 

목표는 위독한 환자의 일반적인 관리 수준인 150-180 mg/dL

를 권장하나 최근 메타분석 결과에 따르면 >200 mg/dL의 

환자에서 오히려 예후가 좋아서 혈당조절은 저혈당이 초래되

지 않는 수준을 유지함이 적절하겠다.
63

ALF 환자의 급성신부전 관리는 일반 신부전 환자와 다르

지 않으나 빠른 신대체요법이 요구된다. 지속적신대체요법

(continuous renal replacement therapy, CRRT)을 선호하

는데, ALF 환자의 불안정한 혈역학적 상태와 고암모니아혈증 

조절에 도움이 되고 뇌부종 악화 우려가 낮고 사망률도 낮췄

다.
64

 신부전 동반과 무관하게 ALF 환자에서 칼륨, 인, 마그네

슘 대사 이상도 잦아서 혈액검사 추적 시 확인하여 적절히 

교정한다.

7) 감염 관리

상술한 대로 ALF 환자는 감염에 취약하고, 동반된 감염은 

SIRS 형태로 간성뇌증의 악화와 연관되어 신체에 전반적으로 
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악영향을 미칠 수 있어 ALF 진단 시점 및 이후 적절한 간격

을 두고 감시배양검사가 필요하다. 적절한 감염관리가 부족한 

경우 LT가 어려울 수도 있으며, 성공적인 LT 후 면역억제제

를 투여해야 하는 상황에서 감염합병증이 난제가 되기도 한

다. 예방적 항생제 투여는 환자 예후를 개선하지 못하여 모든 

ALF 환자에게 추천하지 않으나 명확한 감염이 있거나 SIRS

의 진단기준 항목 증가나 뇌증의 악화를 보이면 지체없이 항

생제 투여를 시작해야 한다.
5,36

8) 병인-특이적 치료

쇼크에 따른 급성 허혈성 간부전은 혈역학적 안정화가 치

료의 근간이며, 간의 전반적 암세포 침윤으로 발현된 간부전

은 ALF 관리가 아닌 악성종양에 대한 치료를 요한다. 일부 

병인에 따른 ALF는 질환에 대한 치료제를 투여한다. 자가면

역간염의 악화는 코티코스테로이드, 독버섯 중독은 페니실린 

G와 silymarin, HBV, Herpes simplex, Varicella zoster 바

이러스 감염은 항바이러스제 투여를 시도할 수 있으나 약제 

효과를 조기에 판단하고 LT 준비에 지연이 없어야 한다.
5,36,65

 

AAP 과량에 따른 ALF에서의 N-acetylcysteine (NAC) 효과

는 이미 널리 알려져, AAP 과용이 확인되면 간손상이 진행되

기 전인 초기부터 빠른 투여가 권장된다. AAP 관련 ALF 진

단 시 빠른 NAC 투여가 사망률을 20-30% 낮춘다.
66-68

 

Non-AAP ALF에서의 NAC 투여 효과에 대한 선행연구가 많

았는데, 메타분석과 코크란 리뷰를 종합하면 근거수준이 낮

다.
69-71

9) 간이식

최근 20-30년 사이 중환자 관리 및 치료법 향상으로 ALF 

환자의 예후가 향상되는 추세이다.
9,72

 하지만 국내에서도 여

전히 ALF 환자의 무이식 자연회복은 약 1/3 (33.4%)에 불과

했고, 1/3 이상(37.7%)에서 LT가 필요했으며 약 30%의 환자

는 LT를 받지 못하고 사망했다.
19

 전격성 간세포 괴사 진행으

로 인해 간기능 회복이 어려운 ALF 환자의 생존율을 향상시

키는 가장 확실한 치료법은 LT이다. ALF 환자에서 LT를 치

료 대안으로 고려할 때에는 (1) 이식 비적응증 여부, (2) 자연

회복 가능성, (3) 적절한 이식시기 결정이 중요하다.
73-75

 ALF 

임상양상과 진단기준에 부합할 악성종양 다발성 간전이나 적혈

구포식림프조직구증(hemophagocytic lymphohistiocytosis), 

말라리아, 뎅기열, 렙토스피라증 등 일부 감염질환은 LT 금기

이다.
8,36

 LT를 대기하던 중이라도 뇌부종 및 뇌압상승으로 인

한 뇌간탈출 등의 비가역적 신경학 징후, 침습적 진균감염 포

함한 심각한 패혈증, 승압제 요구량이 빠르게 증가하는 쇼크, 

심각한 MOF가 동반되면 이식은 부적절하다. 자연회복 가능

성이 높은 환자에서 성급한 LT도 피해야 한다. 뇌사이식을 

포함한 이식대기자 등록기준은 미국의 경우 United Network 

for Organ Sharing criteria에 근거하며, 국내에서도 미국 기

준 status 1A와 유사한 ‘응급도 1’로 (1) 만성 간질환 없이 

8주 이내에 간성혼수가 동반된 간부전 환자 중 중환자실에 

입원 중이면서 ① 인공호흡요법, ② 신대체요법, ③ INR 

>2.0 중 하나 이상을 동반하거나, (2) 간이식 후 7일 이내에 

간이 기능하지 못하는 경우, (3) 윌슨병 환자에서의 급성 간부

전이 동반된 경우로 규정한다.
76

 다수의 ALF 환자는 간장응

급도 1에 부합한다. 국내 인구대비 뇌사기증율은 9.2 PMP 

(per million population)로 서구에 비해 낮고(미국, 스페인, 

영국 각 38.0, 37.4, 18.7 PMP) 상대적으로 서구보다 생체기

증 비율이 높다.
1
 국내현실을 고려하면 ALF 환자에서 임상양

상의 호전이 없는 경우 뇌사이식만 대기하지 않고 생체이식을 

준비해야 하는 실정으로, 실제 2010년부터 2019년까지 국내

에서 진단된 ALF 환자 655명 중 247명이 LT를 받았고, 이 

중 약 45%인 112건이 생체이식이었다.
19

미국 자료에서 ALF 환자 이식 1년 후 생존율은 80-90%로 

non-ALF까지를 포함한 모든 LT 수혜자(93%)에 비해 낮

다.
77,78

 참고로 국내 장기이식 통계연보에 따르면, 2000년부

터 2020년까지 간부전 여부 무관한 모든 LT 수혜자의 1년 

추정생존율은 뇌사이식 76.6, 생체이식 90.4% (전체 86.8)였

다.
1

10) 새로운 치료

암모니아가 해독되어 뇌의 성상세포에 글루타민이 급격히 

축적되면서 뇌부종과 뇌압상승이 발생한다고 알려져 있어 암

모니아를 낮추는 약물시험이 시도되었다. 그 일환으로 간경변

증 환자의 간성뇌증에 도움되는 L-ornithine L-aspartate의 

ALF 환자에서의 유용성을 확인한 무작위대조시험에서 암모

니아를 낮추거나 예후를 개선하지 못했다.
79 최근 47명의 ALI 

및 ALF 환자를 대상으로 암모니아를 페닐아세틸글루타민

(phenylacetylglutamine)으로 대사하여 신장으로 배출하는 

기전을 가진 L-ornitine phenylacetate의 효과에 대한 탐색

적 시도에서 안전성과 내약성을 보여 후속연구 결과를 기대한

다.
80

 

ALF에서 광범위한 간세포 괴사로 면역계가 항진되며 SIRS 

및 뇌부종과 뇌압상승이 심화될 수 있어 면역질환 치료에 이

용하는 치료적혈장교환술(therapeutic plasma exchange, 

TPE)의 효과를 확인한 무작위대조시험이 진행되었다.
81

 1회 

시술시 8-12 L 혹은 이상체중의 15%의 신선동결혈장을 이용

하는 고용량(high-volume) TPE를 받은 환자군에서 표준 내

과치료를 받은 대조군에 비해 혈역학적 지표와 생화학적 지표

뿐만 아니라 무이식 생존율의 유의한 호전을 보였다. 2019년 

American Society for Apheresis의 임상진료지침에서 ALF 
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환자에게 고용량 TPE를 권장한다(grade 1A/I).
82

 국내에서도 

16명의 ALF 환자를 대상으로 LT까지의 교량치료로 고용량 

TPE를 시행한 임상경험을 보고했다.
83

 신선동결혈장 교환양 

과다로 발생할 수 있는 부작용을 감안하여 저용량(low-vol-

ume, 3-4 L/회) 및 표준용량(standard-volume, 1.5-2 L/회) 

TPE의 효과에 대한 연구도 최근에 진행되었고 표준용량 TPE

을 받은 뇌부종을 동반한 ALF 환자에서 무이식 생존율이 향

상되었다.
84,85

 TPE는 신대체요법으로 제거하지 못하는 혈장

단백질 제거가 가능한 장점이 있어 적절한 시기에 적용된다면 

TPE 단독 혹은 CRRT와의 병합효과를 기대해 볼 수 있겠으

며 향후 후속연구가 필요하겠다.

간부전 환자에서 해독과 합성 기능을 보조하여 LT까지의 

교량치료 혹은 단독으로 간세포 재생 및 자연회복을 도울 수 

있는 체외간보조(extracorporeal liver support, ECLS)에 대

한 시도가 이전부터 이어졌다. 알부민이나 혈장을 매개로 단

백결합독소의 해독기능에 초점을 맞춘 artificial ECLS로는 

single‒pass albumin dialysis (SPAD), molecular adsorb-

ent recirculating system (MARS
®

), fractionated plasma 

separation and absorption (Prometheus
®

) 등이 있다.
86

 이 

중 MARS가 ALF 환자의 무이식 생존율 향상을 보이는 최선

의 ECLS로 평가되나 임상현장에서 사용을 적극적으로 권고

할 수준은 아니다.
36,87-89

 합성기능을 보완하는 bioartificial 

ECLS는 해독기능에 초점을 맞춘 상기 artificial ECLS와 비교하

여 이론적 매력이 있다. 인체 간세포에 기반한 Extracorporeal 

Liver Assist Device (ELAD
®

)와 돼지 간세포를 이용한 

HepatAssist
®가 평가되었으나 효능이 제한되었고 향후 추가

연구가 필요하다.
90,91

5. 예후 평가

임상양상이 역동적으로 변하면서 접목할 치료법은 제한되

고 사망률이 높아 ALF 환자의 정확하고 빠른 예후예측은 중

요하다. 자연회복이 어려워 확실한 치료법인 LT가 적절한 환

자 선별이 필요한데, LT 없이 회복 가능한데 성급한 LT를 받

고 평생 면역억제제를 복용하며 이식합병증 우려를 고민할 수

도 있고, 적절한 시기에 LT를 받지 못하고 사망할 수 있다. 

또한 어렵게 LT를 받은 후 환자가 사망할 수도 있다. 

ALF 예후에 가장 중요한 변수는 간부전의 병인이다. ALF

의 원인은 상기한 바대로 다양하며 임상양상도 병인에 따라 

다르게 나타나는데, AAP, 허혈성 손상, HAV, 임신 관련 

ALF는 자연회복율이 50-60% 이상으로 양호하며, 이 외의 기

타 ALF 병인은 불량한 예후를 보인다.
6,10,78

 다만, 양호한 병

인으로 분류되는 AAP 관련 ALF를 진단받은 후에도 LT 대기 

중 사망률이 높을 수 있어 병인뿐만 아니라 환자 개개인의 

질환 심각도에 따라 예후가 다름을 시사한다.
92

 급성간염이나 

ALI와 구별되는 ALF 진단 정의에 해당하는 뇌증의 등급이 

예후 관련한 중요 인자이며 ALF 진단시 고등급인 경우 예후

가 불량하다.
10,93,94

 SIRS와 동반되었을 혈역학적 불안정성과 

MOF 동반 여부도 ALF 환자의 불량예후 인자이다.
73,95-97

ALF 환자의 불량예후와 관련된 진단검사나 생물표지자에 

대한 선행연구가 많다. 임상적으로 가장 쉽게 접하며 ALF 진단 

기준에도 들어가는 PT는 아래의 여러 예후모델에도 포함된다. 

여러 선행연구에서 젖산염(lactate), 인산염(phosphate), 염화

물(chloride), 알파태아단백, factor V 각각의 수치에 따른 ALF 

예후 평가를 제시했다.
98-102

 이 중 일부 항목은 예후모델에 추가

되어 계산되기도 한다. 임상현장에서 비교적 흔하게 검사하는 

상기 수치 이외의 ALF 환자 예후 평가를 위한 새로운 바이오마

커로서 혈청 liver-type fatty acid binding protein (FABP1) 

및 microRNA signature를 확인하는 실험실적 연구가 진행되

었으나 현재로서는 임상현장에서의 적용이 어렵다.
103,104

영상학적인 평가로는 간세포 괴사로 인해 간용적이 줄어듦

을 CT를 통해 확인하거나 조영증강 초음파에 기반한 혈류속

도 측정으로 예후를 예측하는 시도가 진행되어 앞으로 추가검

증을 거치면 비교적 쉽게 임상에 적용될 수 있겠다.
105,106

Mini-laparoscopy나 경정맥을 경유한 조직검사로 ALF 예

후를 평가하였으나 침습적으로 출혈 우려 및 마취의 어려움이 

있어 자가면역간염이나 침윤성 악성종양 배제가 목적이 아닌 

예후예측을 위한 무리한 조직검사 시행은 권유하기 어렵다고 

생각한다.
36,107,108

신뢰도가 높은 예후예측 모델 고안을 위해 이전부터 수많

은 연구가 진행되었다. 응급 LT 기준을 제시하는 대표적 모델

인 King’s College criteria (KCC), 나이, 뇌증 등급, factor 

V를 이용하는 Clichy criteria, model for end-stage liver 

disease (MELD) 점수는 현재 임상현장에서 흔히 이용된

다.
93,98,109

 1989년 소개되어 30년 이상 이용된 전통적인 KCC

는 민감도가 낮은 제한점을 보였고, 최근 UK revised criteria

로 대체되었다.
110,111

 전향적 임상데이터를 체계적으로 등록하

는 미국 ALF 연구회에서 1,974명 환자 자료를 토대로 간성뇌

증 등급, 병인, 승압제 필요성, PT INR, 빌리루빈 수치를 이용

한 무이식 생존 예측모델을 고안했다.
94

 ALF 진단 시점의 단

면적 평가는 역동적인 환자의 임상경과를 반영하지 못할 가능

성이 있어 ALF 진단 2-3일 후의 상태를 추가반영한 모델도 

고안되었다.
46,112

 일종의 증후군인 ALF를 유발하는 병인은 앞

부분에 서술한 바와 같이 매우 다양하기 때문에 ALF 병인의 

이질성을 배제한 단일병인-특이 모델이 기존 예후모델보다 

우월한 예측능을 보일 수도 있겠다. 그 예로 2010년 전후 수

년간 국내에 유행한 HAV 관련 ALF 환자 294명의 자료로 

고안된 새로운 단일병인 예후모델은 외국 HAV ALF 환자 56

명의 자료를 이용한 외부검증에서도 기존 KCC나 MELD 점
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수에 비해 통계적으로 유의한 예측능(c-statistics 각각 0.84, 

0.65, 0.74, p<0.05)을 보였고 미국 ALF 연구회 모델보다 경

계적으로 우수했다(0.79, p=0.41).
113

결 론

최근 CRRT, TPE, ECMO 등 여러 디바이스 이용 및 중환

자관리 노하우 확대로 ALF 환자의 자연회복이 늘어가고 있

다. 하지만 위중한 임상양상을 보이는 ALF 환자의 가장 확실

한 치료는 여전히 LT이다. 국내 중환자의학 및 이식 수준은 

선진국과 차이가 없다고 생각하나 ALF 환자는 예기치 않게 

전국 중소병원에서도 발생할 수 있어 LT까지 진행에 무리가 

없도록 지역 및 권역 네트워크가 마련되어야 하겠다. 이식이 

제한되거나 교량치료를 목적으로 한 TPE는 이식센터가 없는 

종합병원에서도 시행할 수 있을 것으로 예상한다. 더불어 비

침습적 신경학적 평가에 대한 의료진의 관심 확대가 필요하

다. 기획이 쉽지 않지만 국내 ALF 환자 대상으로 치료 관련 

무작위대조시험 및 검증도 요구된다.

ALF는 유병률이 낮아 국내 및 국외 연구자들의 교류를 통한 

다기관 연구 및 레지스트리 구축이 필요하다. 국내 ALF 환자의 

후향적 역학연구를 진행한 경험상 ALF 병인 규명을 위한 기본

검사가 누락되는 경우가 많았다. 연구는 차치하고도, 앞서 소개

한 바와 같이 조기 예후예측 및 치료방안 수립에 중요하므로 

병인 조기규명을 위한 기본 진단검사에 관심을 더 기울여야 

하겠다. 또한 ALF 진단 시 진단코드(ICD code: K72-) 입력을 

잊지 않아야 추후 후향적 자료검색에도 도움이 되겠다. 아울러, 

ALF로 이행이 가능한 ALI 환자에 대한 전국 규모의 선행연구

가 없어 이에 대한 후향적, 전향적 연구가 필요하다. 예후인자를 

기계학습이나 딥러닝을 이용하여 분석하고 예후모델을 구축함

도 필요해 보인다. 새로운 치료 관련해서는 cellular & tis-

sue-based ECLS 연구확대를 기대한다.
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