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요 약  
만성간질환의 조기 발견과 적절한 관리는 중증 질환으로 진행을 차단하거나 완치하는데 큰 역할을

할 수 있다. 만성간질환을 진단하는 Gold Standard는 조직검사이지만 시간적· 비용적인 측면에서 제한

점이 있다. 현재 만성간질환 진단을 위해 최우선 시행하고 있는 검사는 혈액검사이며 진단정확도가 낮

은 것으로 보고된다. 영상진단검사는 검사비용 측면에서 혈액검사보다 비싸며 진단정확도 측면에서 조

직검사를 대체하기에는 정확도 향상이 요구된다. 본 연구에서는 획득된 의료영상을 활용하여 간세포

이질성과 결정성을 신속하게 정량 분석할 수 있는 소프트웨어를 개발하고 만성간질환 환자를 대상으

로 정량 평가함으로서 임상활용 가능성을 확인하고자 한다.

   

1. 서론※

전세계적으로 만성간질환(chronic liver disease) 환자수

가 매년 증가하고 있다고 보고되고 있다. 만성간질환을 일

으키는 원인으로는 B형간염 및 C형간염 바이러스, 알코올

사용장애 등 여러 위험인자들이 알려져 있다. 만성간질환

환자의 경우, 중증 질환인 간경변증(cirrhosis), 간암으로

진행하는 빈도가 높아지는 것으로 보고된다. 따라서 만성

간질환을 조기에 발견하여 적절히 관리하면 중증 간질환

으로 진행하는 환자를 차단하거나 완치하는데 큰 기여할

수 있다.

만성간질환 환자들을 대상으로 간기능을 평가하기 위해

현재 병원에서 시행하고 있는 진단 검사는 혈액검사, 영상

진단검사, 조직검사 등이 있다. 그 중 조직검사가 만성간

질환을 판정하는 Gold Standard 이지만 검사방법 상 시간

적, 비용적인 측면에서 제한점이 있으며 검사 후 회복하는

데 시간이 필요하다. 이러한 이유 때문에 만성간질환의 선

별검사로서 최우선 시행하고 있는 간기능 검사방법은 혈

액검사 (blood test)이며 간의 염증 및 손상을 선별, 발견,

평가하고 모니터하기 위해 수행한다. 그러나 혈액검사에서

예상치 않았던 이상소견은 매우 흔하게 나타나며 대략

30%까지 이른다고 보고된다. 하지만 그 중에서 임상적으

로 의미 있는 간질환이 발견되는 경우는 약 1%에 불과한
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것으로 알려져 있다. 따라서 혈액검사로 나타난 이상소견

을 바로 간기능 장애로 해석하는 데에는 무리가 있다.

혈액검사보다 정밀검사가 요구될 때 시행하는 영상진단

검사는 초음파(US), 전산화 단층촬영(CT), 자기공명영상

(MRI), 양전자 방출 단층 촬영(PET) 등이 있으며 만성간

질환 환자에서 나타날 수 있는 간섬유화(fibrosis)와 간경

변증 뿐만 아니라 간종양의 종류, 정도, 위치, 개수, 주요

혈관 침범의 유무 및 간외 전이 유무 등을 정확하게 확인

하고 진단하는데 이용한다. 하지만 검사비용이 높고 조직

검사를 대체하기에는 진단정확도의 향상이 요구되고 있다.

영상진단검사를 이용한 만성간질환 환자의 진단과 중증

도 판정은 영상의학과 전문의의 영상판독을 통하여 이루

어진다. 의료영상을 면밀하게 판독하기 위해서는 그만큼

시간이 소요되며 판독하는 의사의 숙련도와 전문성에 의

해 영향을 받을 수 있다. 따라서 획득된 영상정보를 활용

하여 판독의에게 새로운 진단 지표로 사용할 수 있는 정

량분석 결과를 제공하고 보다 신속하게 판단하도록 도움

을 줄 수 있는 분석 소프트웨어를 개발하는 것은 임상에

서 중요한 가치가 있다고 판단된다. 특히 만성간질환 환자

의 경우, 간실질 (liver parenchyma) 내 영상신호에 반영

되어 나타나는 간세포 이질성(heterogeneity, 간실질 신호

불균질성)과 함께 간세포 결절성(nodularity, 간외곽 윤곽

선 불규칙성)은 매우 중요한 정보로 알려져 있다.

따라서 본 논문에서는 의료영상들을 이용하여 간세포

이질성과 결정성을 정량분석 할 수 있는 반자동 프로그램

을 개발하고자 하며, 실제 만성간질환 환자 의료영상을 정

량 평가함으로서 임상활용 가능성을 확인하고자 한다.
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2. 연구 방법
분석 프로그램은 MATLAB

(R2018a)로 개발하였다. <그림

1>은 간세포 이질성과 결정성 정

량분석 프로그램에 대한 분석과

정 흐름도이다. 의료영상장비에서

획득한 다양한 의료영상을 이용

하여 만성간질환 환자에 대한 정

량분석을 실시한다.

<그림 1> 간세포 이질성과 결정성 분석 과정 (우상)

임상연구 대상자는 2016년-2018년 원광대학교병원에 내

원한 만성간질환 의심환자 총 29명이며 만성간질환 중증

도에 따른 세부그룹은 다음의 FIB-4 임상 지표에 따라 다

음과 같이 세 그룹(G1, G2, G3)으로 분류 한다: (G1)

non-significant fibrosis group <1.45; (G2) significant fibrosis

group 1.45-3.25; (G3) advanced fibrosis group >3.25.

FIB-4 =
Age [year] × AST [U/L]

platelet count [109/L]×
* The upper limit of normal (ULN) AST was 35 in this study.

자기공명영상(MRI)은 32채널 복부코일과 3T MRI 장

비 (Achieva; Philips)를 이용하여 획득하였다. 복부 MRI

영상은 T1 high-resolution isotropic volume excitation 펄

스 파형을 사용하였으며 다음 영상변수를 이용하였다:

TR/TE= 3.39/1.57 ms, flip angle 10°, FOV 360×360 mm2

matrix size 576×576, slice thickness 5 mm. 간세포 이질

성과 결정성 통계분석은 독립적인 세 그룹 간 분석을 위

해 ANOVA 분석과 Tukey 사후분석을 이용하였다.

<표 1> 만성간질환 환자의 일반적 특징

G1 (n=9) G2 (n=10) G3 (n=10) p-value*

Age (year) 50.3±14.9 66.8±15.8 73.0±8.9 0.004(ab)

AST (IU/L) 26.0±13.1 41.6±34.3 59.0±27.2 0.041(b)

ALT (IU/L) 31.7±26.1 33.0±19.1 46.3±45.7 0.554

Platelet count  
(103/㎕) 223.9±52.3 175.6±64.7 154.1±48.7 0.034(b)

Data are presented as mean ± SD.
* The difference among three groups was analyzed by the ANOVA with 
Tukey test: a= G1 vs G2; b= G1 vs G3; c= G2 vs G3.

3. 연구 결과
간세포 이질성(heterogeneity)을 측정하기 위해서 만성

간질환 환자의 MRI 데이터는 영상 불균질성 보정이 필수

적이었다 (Fig. 2). 간세포 이질성과 결정성 정량분석을 위

한 처리 시간은 환자 한명 당 평균 5분(±2) 이내였다.

<그림 2> 만성간질환 환자 영상분석 과정:
(A) Raw MRI data, (B) Bias field correction, (C) Boundary detection,

(D) Liver binary image, (E) ROI extraction, (F) Quantification

<그림 3>은 만성간질환 중증도 그룹별 대표 영상이며

정량분석 결과는 <표 2>에 요약하였다. 간세포 이질성과

결정성은 중증도 그룹별로 유의한 차이를 나타냈다

(ANOVA, p<0.01). 간세포 이질성 분석결과, G1그룹은

G2 (p=0.022), G3 (p=0.014)와 각각 비교하여 유의한 차이

를 나타냈으나 G2와 G3그룹 간 차이는 없었다 (p=0.981).
결정성 분석결과, 만성간질환 환자 중증도별로 G1 vs G2

(p<0.001), G1 vs G3 (p<0.001), G2 vs G3 (p=0.004)로
각각 유의한 차이를 보였다. 따라서 간세포 이질성과 결정

성 정량분석 값은 기존 임상진단 평가방법에 추가하여 새

로운 진단 지표로서 활용가능성을 확인할 수 있었다.

<그림 3> 만성간질환 환자 중증도별 대표 영상

<표 2> 만성간질환 환자 중증도에 따른 세부그룹별 
간세포 이질성과 결정성 비교

G1 (n=9) G2 (n=10) G3 (n=10) p-value*

Heterogeneity(%) 5.52±0.88 6.74±0.75 6.82±1.11  0.009(ab)

Nodularity 0.90±0.04 1.10±0.03 1.20±0.09 <0.001(abc)

Data are presented as mean ± SD.
* The difference among three groups was analyzed by the ANOVA with 
Tukey test: a= G1 vs G2; b= G1 vs G3; c= G2 vs G3.

4. 결론
국내외적으로 만성간질환 환자수가 매년 증가하고 있는

상황이기 때문에 만성간질환 환자를 높은 정확도로 신속

하게 진단할 수 있는 검사방법이 필요한 상황이다. 이러한

측면에서 조직검사의 제한점이나 혈액검사의 부정확성은

쉽게 해결하기 어려운 반면에 영상진단검사는 정확도를

높일 수 있는 방안을 마련한다면 충분히 고려해 볼 수 있

을 방법으로 판단된다.

본 연구에서 개발한 정량분석 프로그램은 의료영상을

분석하여 간세포 이질성과 결정성 정보를 제공할 수 있다.

특히 만성간질환 진단 및 중증도 판정에 있어서 높은 정

확도를 나타냈기 때문에 유용한 정량 지표임을 확인하였

다. 실제 임상데이터 평가에 있어서 새로운 진단 정보로서

의 활용가치를 발견했다는 점에서 큰 의의가 있다고 판단

된다.
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