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자가면역간염의 진단
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Diagnosis of Autoimmune Hepatitis
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Autoimmune hepatitis (AIH) is an immune-mediated inflammatory liver disease with an uncertain cause. The diagnosis of AIH is based 
on the characteristic clinical and laboratory findings (elevated liver enzyme and hypergammaglobulinemia), the presence of character-
istic autoantibodies, and compatible histological abnormalities. AIH lacks a signature diagnostic marker, and the diagnosis requires 
the exclusion of other diseases (viral hepatitis, alcoholic liver disease, non-alcoholic steatohepatitis, drug-induced liver injury, Wilson’s
disease, and hereditary hemochromatosis). Therefore, collaboration between the clinical physician, laboratory medicine experts, and 
pathologists is important for a diagnosis. In December 2022, the Korean Association for the Study of the Liver (KASL) clinical practice 
guidelines were established. This review article summarizes the diagnosis part of these guidelines. (Korean J Gastroenterol 2023;81:
66-71)
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서 론

자가면역간염(autoimmune hepatitis, AIH)은 자가면역기

전에 의해 발생하는 원인 미상의 염증성 간질환으로 희귀난치

성 질환으로 분류된다. 모든 연령층에서 발생할 수 있고, 무증

상, 급성 간염, 급성 간부전, 만성간염, 간경변증 등 모든 유형의 

간질환으로 발현할 수 있다. 자가면역간염의 진단은 근거기반

(evidence based)이라기 보다는 전문가 합의(expert con-

sensus)의 영역으로 이는 자가면역간염만의 증상이 존재하지 

않고 임상양상과 검사소견, 병리소견 및 다른 질환과의 감별을 

통해서 이루어지기 때문이다.
1
 2022년 12월, 대한간학회 자가

면역간염 진료 가이드라인이 제정되었으며 이 중 진단 부분을 

요약 정리하고자 한다.

본 론

1. 진단 기준

자가면역간염은 특징적인 임상 및 검사 소견(혈청 AST, 

ALT 및 면역글로불린 G [IgG] 상승), 특징적인 자가항체의 

존재 및 합당한 간조직 소견을 근거로 진단한다(Fig. 1). 자가

면역간염은 특징적인 진단 표지자가 없어, 일반적으로 다른 

원인의 만성 간질환(바이러스 간염, 알코올 간질환, 비알코올 

지방간염, 약인성간손상, 윌슨병, 유전성 혈색소 침착증 등)을 

배제해야 진단할 수 있다.
1-3

혈청 빌리루빈과 아미노전이효소(aminotransferase)가 매

우 증가되더라도 담즙정체효소는 정상 또는 미세한 상승 정도

만 보이는 것이 자가면역간염의 특징적 소견이다. 자가면역간
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Fig. 1. Diagnostic algorithm of autoimmune hepatitis. AIH, autoimmune hepatitis; ANCA, antineutrophil cytoplasmic antibody; anti-LC1, 
antibody to the liver cytosol type 1; anti-LKM1, antibody to the liver kidney microsome type 1; anti-SLA, antibody to soluble liver antigen; DILI, 
drug-induced liver injury; IgG, immunoglobulin G; SMA, smooth muscle antibody.

Table 1. Characteristics of Autoantibodies in Autoimmune Hepatitis

Autoantibody Method of detection Frequency Characteristics

ANA IFA
ELISA/Immunoblot

75-95% AIH-1 
Homogenous pattern in 2/3; speckled or nucleolar in 1/3 on 

HEp-2 cell using IFA

SMA IFA
ELISA/Immunoblot 

(Actin)

~75% Strongly favors AIH-1, particularly when combined with ANA at 
high titers 

Anti-LKM1 IFA
ELISA/Immunoblot

70% in AIH-2 AIH-2 after excluding hepatitis C
Titer correlates with disease activity.

Anti-LC1 IFA
ELISA/Immunoblot

30% in AIH-2 AIH-2 after excluding hepatitis C

Anti-SLA ELISA/Immunoblot 20-30% in AIH-1 and AIH-2 Specific for AIH 
Associated with more severe disease

p-ANNA IFA 20-96% in AIH-1 Detected as the only serological marker in suspected AIH-1 with 
negative ANA, SMA, and anti-SLA 

AIH-1, autoimmune hepatitis type 1; AIH-2, autoimmune hepatitis type 2; anti-LC1, antibody to liver cytosol type 1; anti-LKM1, antibody to liver 
kidney microsome type 1; anti-SLA, antibody to soluble liver antigen; IFA, indirect immunofluorescence assay; p-ANNA, perinuclear antineutrophil 
nuclear antibody; SMA, smooth muscle antibody.

염에서 혈청 IgG 상승은 흔하지만, 면역글로불린 A (IgA) 및 

면역글로불린 M (IgM)은 일반적으로 정상이다.
3-6

 전체 약 

10%의 환자에서, 그리고 급성 발현한 자가면역간염의 25-39%

에서 IgG가 정상이며 이러한 환자에서도 임상 양상은 전형적

인 자가면역간염과 유사하다.
7-10

다른 질환과의 감별, 중복증후군의 판별 등을 고려할 때 조

직검사는 금기가 없는 한 자가면역간염의 진단에 필수적이라

는 것이 일반적인 견해이다.
1-3,7

2. 자가항체(Autoantobidies)

자가면역간염이 의심되는 경우 자가항체(autoantibody)인 항

핵항체(ANA), 항평활근항체(anti-smooth muscle antibody, 
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Fig. 2. Histopathology of autoimmune hepatitis. Microscopic features
of autoimmune hepatitis. Chronic hepatitis with moderate porto-periportal
activity, hepatic rosette formation, and lymphohistiocytic infiltration
around the interlobular bile duct is seen (H&E stain, x400).

SMA)를 선별 검사로 시행한다(Table 1).
11

 이들 검사에서 음

성을 보이는 경우, 항 간-콩팥-미소솜체 항체 1 (antibody to 

liver kidney microsome type 1, anti-LKM1), 항 간-세포액

-1 항체(antibody to liver cytosol type 1, anti-LC1), 항수용

성간항원항체(antibody to soluble liver antigen, anti-SLA), 

핵주위 항호중구핵항체(perinuclear antineutrophil cyto-

plasmic antibody, p-ANCA) 검사를 추가로 실시할 수 있다. 

ANA와 SMA가 동반된 경우 진단적 가치가 높으며 

Anti-SLA는 자가면역간염에 유일한 질병 특이 자가항체이므

로 진단 가치가 높다.
12,13

 Anti-LKM1 및 anti-LC1은 2형 자

가면역간염의 혈청학적 표지자이지만, 만성 C형간염 바이러

스 감염이 있는 성인 및 소아 환자의 5-10%에서 검출될 수 

있기 때문에 이를 배제해야 한다. 핵주위 항호중구핵항체

(perinuclear anti-neutrophil nuclear antibody, p-ANNA)

나 p-ANCA가 1형 AIH의 일부 환자에서 유일한 혈청학적 

표지자일 수 있다.
14,15

 원발담도담관염(primary biliary chol-

angitis, PBC) 특이 혈청학적 표지자인 항미토콘드리아 항체

(AMA)는 중복증후군 등의 감별진단을 위해서 검사를 시행하

며, 중복중후군(overlap syndrome)이 아닌 전형적인 자가면

역간염 표현형을 가진 환자의 8-12%에서도 검출될 수 있

다.
16,17

 약 19-34%의 환자가 자가면역간염의 임상 특징을 가

지지만, ANA, SMA, anti-LKM1 자가항체가 검출되지 않는 

자가항체음성 자가면역간염(seronegative AIH)의 형태로 발

현하여 원인불명의 간염으로 진단되기 쉽다.
1
 자가항체음성 

자가면역간염은 진단 점수 체계에 근거한 임상적인 의심과 글

루코코티코이드 치료에 대한 반응 여부를 통해 진단한다.
18

혈청 검사실과 임상의는 환자에게 최대한의 이점을 제공하

기 위해 자가면역간질환 혈청 검사의 해석에 대한 전문성을 

높이고 긴밀히 의사소통해야 한다. 진단이 불확실한 경우 완

전한 평가를 위해 전문 검사기관에 혈청 검사를 의뢰할 필요

가 있다.

3. 병리(Histological findings)

전형적인 자가면역간염의 조직소견은 다음과 같다. 문맥역

(portal tract)에 단핵구 세포(mononuclear cell) 침윤이 있으

며 경계면 간염을 보인다(Fig. 2).
6,19-21

 단핵구 세포 중 형질세

포(plasma cell)가 뚜렷하게 많으며 간소엽(lobule)에 다양한 

정도의 간세포 손상이 관찰된다. 섬유화는 만성바이러스간염

과 유사한 양상으로 문맥역을 중심으로 발생하며, 간경변증으

로 점차 진행한다. 자가면역간염의 진단에 사용되는 1999년 

개정 진단 점수 체계와 2008년 간소화 진단 점수 체계에 제시

된 내용에 따르면 림프구 및 형질세포의 침윤, 경계면 간염, 

간세포 로제트와 엠페리포레시스가 자가면역간염의 병리학적 

진단에 중요한 요소인 것으로 강조되어 있다.
6,19

 그러나 간세

포 로제트와 엠페리포레시스는 심한 염증과 재생에 따른 비특

이적인 소견들이고, 급성 간염으로 발병하는 자가면역간염의 

경우에는 현 점수 체계를 적용하기가 현실적으로 어렵다는 점

이 지적되고 있다. 이러한 점들을 고려하여, 문맥역의 변화는 

경미하거나 없더라도 중등도 이상의 간소엽 염증이 관찰되는 

경우에도 임상적으로 다른 원인을 배제할 수 있다면 자가면역

간염의 가능성을 제시할 수 있는 방향으로 진단 점수 체계가 

변경될 것으로 전망된다.
20,21

담관 손상은 자가면역간염의 전형적인 특징은 아니며, 전형

적인 자가면역간염의 조직소견이 보이는데 심한 담관 손상이 동

반된 경우에는 원발담도담관염이나 원발경화담관염(primary 

sclerosing cholangitis, PSC)과 겹치는 중복증후군의 가능성

을 고려해 볼 수 있다.

4. 진단 점수 체계(Diagnostic scoring systems)

자가면역간염의 전형적인 사례 외에 비전형적인 사례의 진

단을 돕고, 진단을 정량화하여 객관적인 비교가 가능하도록 

1993년 국제 자가면역간염 그룹(International Autoimmune 

Hepatitis Group, IAIHG)에서 진단 점수 체계(diagnostic 

scoring system)가 고안되었고 1999년 개정 진단 점수 체계

(revised original scoring system)가 발표되었으며 2008년 

간소화 진단 점수 체계(simplified scoring system)도 개발되

었다(Tables 2, 3).
6,19,22

 국내에서도 개정 진단 점수 체계와 

간소화 진단 점수 체계를 진단에 사용하고 있다.
23

 개정 진단 

점수 체계는 복잡하거나 비전형적인 특징을 가진 환자의 진단

에 도움이 되고, 간소화 진단 점수 체계는 전형적인 환자에서 

더 정확하다고 알려져 있다.
24

 일본 연구에서는 개정 진단 점

수 체계로 100%의 민감도와 93%의 특이도, 간소화 진단 점
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Table 2. Revised Original Diagnostic Scoring System

Feature Score Feature Score

Sex Drug history

  Female 2   Positive -4

  Male 0   Negative 1

ALP/AST (or ALT) ratio Average alcohol intake

  <1.5 2   <25 g/day 2

  1.5-3.0 0   >60 g/day -2

  >3.0 -2 Liver histology

Serum globulin or IgG>ULN   Interface hepatitis 3

  >2.0 3   Lymphoplasmacytic infiltrate 1

  1.5-2.0 2   Rosetting of hepatocytes 1

  1.0-1.5 1   None of the above -5

  <1.0 0   Biliary changes -3

ANA, SMA or LKM-1 (titers)   Other changes -3

  >1:80 3 Concurrent autoimmune diseases 2

  1:80 2 Additional findings

  1:40 1   Other defined autoantibodies 2

  <1:40 0   HLA DRB1*03 or DRB1*04 1

AMA (+) -4 Response to therapy

Hepatitis viral markers   Complete 2

  Positive -3   Relapse 3

  Negative 3 　
Diagnostic scores 　
 Pre-treatment score Post-treatment score

  Definite AIH >15   Definite AIH >17

  Probable AIH 10-15   Probable AIH 12-17

AIH, autoimmune hepatitis; HLA, human leukocyte antigen; IgG, immunoglobulin G; LKM-1, antibody to liver kidney microsome type 1; SMA, 
smooth muscle antibody; ULN, upper limit of normal range. 

수 체계로 85%의 민감도와 99%의 특이도를 보였다.
25

 국내 

연구에서는 간소화 진단 점수 체계에서 69.9%의 민감도와 

86.4%의 양성 예측도로 비전형적인 환자의 진단에 제한이 있

고 중등도 민감도를 보이는 결과를 나타낸 바 있다.
26,27

 따라

서 개정 진단 점수 체계는 민감도가 높고 간소화 진단 점수 

체계는 특이도가 높은 점을 고려하여 간소화 진단 점수 체계

로 산정된 점수가 낮으면, 개정 진단 점수 체계로 재평가를 

고려해야 한다.
24

 

소아 환자에게 개정 진단 점수 체계를 적용할 수 있으나 

자가항체 역가가 성인보다 낮은 점에 유의하여야 한다.
19

 

5. 중복증후군(Overlap Syndromes)

1) 자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군(AIH-PBC Overlap 

Syndrome)

자가면역간염-원발담도담관염 중복증후군의 진단은 파리 

기준(Paris criteria)이 가장 흔히 사용되고 효과적인 방법으

로 알려져 있다.
28

 다음 항목 중 최소 2개 이상의 기준을 충족

하여야 한다. 원발담도담관염 진단을 위해 (1) 혈청 ALP 정상 

상한치의 2배 이상 또는 혈청 글루타밀전이효소(GGT) 정상 

상한치의 5배 이상; (2) AMA 양성; (3) 합당한 간 조직검사 

소견(소엽간 담관[interlobular bile duct])의 비화농성 파괴성 

담관염(non-suppurative destructive cholangitis) 중 2개 

이상, AIH 진단을 위해 (1) ALT 정상 상한치의 5배 이상; (2) 

IgG 정상 상한치의 2배 이상 그리고/또는 SMA 양성; (3) 간 

조직검사 상 중등도 또는 중증 경계면 간염 중 2개 이상 각각 

만족하여야 한다.
29

 

2) 자가면역간염-원발경화담관염 중복증후군(AIH-PSC Overlap 

Syndrome)

자가면역간염-원발경화담관염 중복증후군은 자가면역간염

의 진단 기준을 만족시키고 AMA가 음성인 환자에서, MRCP 

또는 ERCP에서 특징적인 담관의 국소 협착과 확장으로 염주 

모양의 담도상을 보이는 경우, 대담관형의 원발경화담관염
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Table 3. Simplified Diagnostic Scoring System

Feature Value Score

ANA or SMA ≥1:40 1

ANA or SMA ≥1:80 +2a

or LKM-1 ≥1:40 +2a

or SLA Positive +2a

IgG >ULN 1

>1.1×ULN 2

Liver histology (evidence of hepatitis is a 
necessary condition)b

Compatible
Typical

1
2

Negative viral markers Yes 2

Diagnostic scores

≥6 Probable AIH

≥7 Definite AIH

AIH, autoimmune hepatitis; IgG, immunoglobulin G; LKM1, antibody to 
liver kidney microsome type 1; SLA, antibody to soluble liver antigen; 
SMA, smooth muscle antibody; ULN, upper limit of normal range.
aAddition of points achieved for all autoantibodies (maximum, 2 points). 
bInterface hepatitis, lymphocytic/lymphoplasmacytic infiltrates in portal 
tracts and extending into the lobule, emperipolesis, and hepatic rosette 
formation were regarded as typical for diagnosis of AIH. To be considered 
typical, each of the three features of typical AIH histology have to be 
present. Compatible features are a picture of chronic hepatitis with 
lymphocytic infiltration without all the features considered typical.

(large-duct PSC)으로, 혹은 담관 영상검사에서 이상은 없으나 

간 조직검사에서 특징적인 섬유폐쇄담관염(fibrous obliterative 

cholangitis)를 보이는 경우, 소담관형의 원발경화담관염(small-

duct PSC)으로 진단할 수 있다.
30

 

6. 자가면역간염 유사 약인성 간손상과의 감별진단

약인성 간손상이 혈청 자가항체 생성과 감마글로불린혈증

을 유도하여 마치 자가면역간염의 임상소견을 보이는 경우가 

있다. 간 조직검사로 감별 진단해 볼 수 있으나, 약인성 간손

상이 경계면 간염과 형질세포의 침윤이 관찰되는 조직소견을 

보여 자가면역간염과 감별하기 어려운 경우도 있다.
31

 따라서, 

질병 발생 이전에 노출된 약제와 보조제를 잘 파악하여야 한

다. 약제 노출 후 자가면역간염 유사 약인성 간손상 발생까지

의 잠복기는 1-8주부터 3-12개월까지 범위가 넓다.
1,32

 또한, 

글루코코티코이드 치료 반응과 치료 종료 후 재발 여부 평가

가 두 질환을 감별하는데 도움이 된다.
33

 약제를 중단해도 호

전되지 않고 Hy’s law의 기준(혈청 AST 또는 ALT가 정상 

상한치의 3배를 초과하거나, 혈청 빌리루빈이 2배를 초과할 

경우)에 부합하면 글루코코티코이드 사용을 고려한다. 글루코

코티코이드 치료 중단 후 혈액검사가 지속적으로 정상으로 유

지되면 약인성 간손상으로 진단이 가능하지만, 반복적인 간수

치의 상승은 자가면역간염을 시사한다.

결 론

자가면역간염의 진단은 다른 질환을 배제하고 임상양상과 

검사소견, 조직소견을 종합하여야 한다. 이를 위해서는 임상

진료의사, 진단검사의학 전문가, 병리전문가 등의 협업이 중

요하다. 특히 국내 진단 환자의 54-75%에서 조직검사가 시행

되었다는 보고가 있어 이에 대한 개선의 필요성이 있다 하겠

다.
19

 또한, 진단 점수 체계는 우리나라를 포함한 아시아인에

서 고안된 것이 아니어서 각 항목의 진단과의 연관성 및 가중

치에 대한 연구 및 개선이 필요하다.

자가면역간염은 드문 질환이고 국내 연구 자료가 상대적으

로 적어 그동안 미국이나 유럽 가이드라인에 의존하여 진단 

및 치료가 이루어져 왔다. 2022년 12월 제정된 대한간학회 

가이드라인도 많은 부분 외국 자료를 기반으로 하고 있으나 

최대한 국내 실정 및 자료를 반영하려고 노력하였고 이를 토

대로 향후 자가면역간염의 진단과 치료가 보다 체계적으로 이

루어져야 할 것이다. 앞으로 추가적인 국내 자료가 축적된다

면 우리나라 자가면역간염 환자에 더욱 적합한 진단 기준 개

발도 가능할 것이다.
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