
대한내과학회지: 제 98 권 제 2 호 2023 https://doi.org/10.3904/kjm.2023.98.2.64

- 64 -

Received: 2023. 2. 1
Revised: 2023. 3. 2
Accepted: 2023. 3. 7

Correspondence to Hongseok Yoo, M.D., Ph.D.
Division of Pulmonary and Critical Care Medicine, Department of Medicine, Samsung Medical Center, Sungkyunkwan University 
School of Medicine, 81 Irwon-ro, Gangnam-gu, Seoul 06351, Korea
Tel: +82-2-3410-3429, Fax: +82-2-3410-3849, E-mail: hs.yoo@skku.edu

Copyrightⓒ 2023 The Korean Association of Internal Medicine
This is an Open Access article distributed under the terms of the Creative Commons Attribution Non-Commercial License (http://creativecommons.org/licenses/by-nc/3.0/) which permits 
unrestricted noncommercial use, distribution, and reproduction in any medium, provided the original work is properly cited.

What's new?

특발성 폐섬유증 및 진행성 폐섬유증의 최신 진료 지침 소개

성균관대학교 의과대학 삼성서울병원 호흡기내과

유홍석

New Guidelines for Idiopathic Pulmonary Fibrosis and 
Progressive Pulmonary Fibrosis

Hongseok Yoo

Division of Pulmonary and Critical Care Medicine, Department of Medicine, Samsung Medical Center, 
Sungkyunkwan University School of Medicine, Seoul, Korea

Idiopathic pulmonary fibrosis (IPF) is the most common and fatal idiopathic interstitial pneumonia and is characterized by chronic 

progressive pulmonary fibrosis of indeterminate etiology. In 2018, the American Thoracic Society, European Respiratory Society, 

Japanese Respiratory Society, and Latin American Thoracic Society published joint clinical practice guidelines for IPF. The guide-

lines require exclusion of known causes of interstitial lung disease and identification of a radiological and/or pathologic pattern of 

usual interstitial pneumonia (UIP). The diagnosis of IPF is a multidisciplinary process, involving pulmonologists, radiologists, path-

ologists and, if necessary, experts in other medical fields. The 2022 guidelines for IPF revisit and clarify the radiological and patho-

logical features of UIP. In addition, recommendations regarding transbronchial lung cryobiopsy, antacid medication, and antireflux 

surgery are revised or established based on up-to-date evidence in the 2022 guidelines. The new guidelines also encompass the defi-

nition and treatment of progressive pulmonary fibrosis (PPF). PPF comprises diverse fibrotic interstitial lung diseases other than IPF, 

which progress despite standard treatment. The diagnosis of PPF is based on symptoms, physiologic evidence, and radiologic evi-

dence of progression. The use of nintedanib was suggested for patients with PPF other than IPF who are unresponsive to standard 

treatment. This review introduces and discusses the recommendations for the diagnosis and treatment of IPF and PPF in the new inter-

national guidelines.  (Korean J Med 2023;98:64-72)
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서 론

간질성 폐질환(interstitial lung disease, ILD)은 다양한 염증 

세포들이 폐의 실질, 그중에서도 주로 폐의 간질(interstitium)에 

침윤하여 급만성의 염증을 유발하고, 때로는 섬유화가 동반되

는 질환들을 통칭한다[1,2]. 특발성 폐섬유증(idiopathic pulmo-

nary fibrosis, IPF)은 가장 흔한 ILD 중 하나로 원인 불명의 

비가역적인 진행성 폐섬유화를 특징으로 하는 만성 섬유성 

ILD이다[3,4]. 주로 60세 이상의 고령, 흡연자에서 호발하며, 

영상의학적 및 병리학적으로 통상간질성폐렴(usual interstitial 

pneumonia, UIP) 형태를 보인다[4]. IPF는 진행성 폐섬유화로 

인하여 호흡곤란, 기침 등이 발생하며, 폐섬유화로 인한 호흡

부전 외 폐암, 폐동맥 고혈압 등의 합병증으로 인해 환자들의 

중간 생존 기간은 진단 후 약 3-5년 정도로 중증의 질환이다[5]. 

하지만 최근 IPF에서 항섬유화제의 폐기능 감소 지연 효과가 

확인되어 널리 사용되고 있으며[6,7], 생존 기간의 증가가 기대

되고 있다[8].

IPF가 가장 대표적인 진행성 폐 질환이지만 IPF 외의 섬유성 

ILD 중 일부에서도 적절한 약물 치료에도 불구하고 질병의 

진행과 이로 인한 폐기능 감소가 관찰되며[9-12], 이들의 폐기능 

감소 추세는 IPF 환자와 유사한 경과를 보이는 것으로 알려져 

있다[13]. 따라서 항섬유화제가 IPF 외의 진행성 경과를 보이는 

섬유성 ILD에서도 질병 진행 지연 효과가 있는지에 대한 관심이 

지속되어 왔다. 최근 IPF를 제외한 진행성 섬유성 ILD를 대상

으로 한 대규모 전향적 위약 대조군 연구에서 항섬유화제의 

유의한 폐기능 감소 지연 효과가 입증되었다[14,15].

미국흉부학회(American Thoracic Society, ATS), 유럽호흡기학

회(European Respiratory Society, ERS), 일본호흡기학회(Japan 

Respiratory Society, JRS), 라틴아메리카흉부학회(Latin America 

Thoracic Association, ALAT)의 국제 호흡기학회들은 2018년 

IPF 진료 지침을 발표한 바 있는데, 지침 발표 이후 새롭게 

보고된 연구 결과들과 이를 토대로 한 재평가 요구들을 반영하

여 2022년 IPF의 진료 지침 개정안을 발표하였다. 또한, 진행성 

섬유성 ILD를 진행성 폐섬유증(progressive pulmonary fibrosis, 

PPF)으로 명명하고 이에 대한 진단 기준과 치료 지침도 새롭게 발표

하였다. 본 종설에서는 2022년 발표된 ATS/ERS/JRS/ALAT의 

협동 임상 진료 지침을 토대로 IPF와 PPF의 진단과 치료에 

대해 알아보고, 지침 권고안의 배경과 근거를 소개하고자 

한다.

본 론

IPF 개정 진단 지침

2022년 개정된 진료 지침에서는 이전 2018년 지침 중 IPF의 

형태학적 소견인 UIP의 영상의학적 및 조직학적 특성, 진단 

기준, 위산분비 억제 치료와 경기관지폐냉동생검(transbronchial 

lung cryobiopsy, TBLC)의 주제들에 대해서 재평가를 하였다.

영상의학적 소견

2018년 발표된 국내 ILD 진료 지침[4]과 국제 ILD 진료 지

침[16]에서는 고해상도 흉부 전산화단층촬영(HRCT) 소견을 

UIP, probable UIP, indeterminate for UIP, alternative diagnosis

의 4가지 유형으로 구분하였다. 2022년 진료 지침에서도 

이러한 4가지 분류를 유지하였으나, 더 명확한 전달을 위하

여 일부를 수정하였다(Table 1) [16,17]. 먼저 probable UIP pat-

tern에서 흉막하 병변이 존재해야 한다는 내용(absence of 

subpleural sparing)이 명시되었다. 또한 indeterminate for UIP

의 경우 2018년 진료 지침에는 흉막하 및 하부 침범의 우세

성을 보이는 경우(subpleural and basal predominance)로 정의

하였으나 2022년 개정된 진료 지침에서는 흉막하의 우세성 

침범 없이 미만성 분포를 보이는 경우(diffuse distribution 

without subpleural predominance)로 정의하였다.

조직학적 소견

2018년 진료 지침에서는 조직학적 소견 역시 UIP, probable 

UIP, indeterminate for UIP, alternative diagnosis의 4가지 유형으

로 분류하였는데[16], 2022년 진료 지침에서도 이를 유지하였

다. UIP pattern의 조직학적 소견은 산재된 치밀 섬유화와 구조

적 왜곡(patch dense fibrosis with architectural distortion), 흉막 

하 및 중격 주위 분포의 우세성(predilection for subpleural and 

paraseptal lung parenchyme), 섬유모세포병소(fibroblastic foci), 

다른 진단을 시사하는 소견의 부재(absence of features that sug-

gest an alternative diagnosis)로 정의하고 있다.

경기관지내시경냉동폐생검

2018년 진료 지침에서는 IPF가 임상적으로 의심되고 HRCT

상 UIP pattern이 관찰되는 경우에는 TBLC를 시행하지 않도록 

권고하였고, probable UIP, indeterminate UIP, alternative diag-

nosis pattern인 경우에 대해서는 TBLC 시행 여부에 대한 권고
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Table 1. High-resolution computed tomography patterns in idiopathic pulmonary fibrosis [16,17]

2018 ATS/ERS/JRS/ALAT guideline

UIP Probable UIP Indeterminate for UIP Alternative diagnosis

Subpleural and basal 
predominat; distribution is 
often hetergeneous

Subpleural and basal 
predominant; distribution is 
often heterogeneous

Subpleural and basal predominant Findings suggestive of another diagnosis

Honeycombing with or 
without peripheral traction 
bronchiectasis or 
bronchiolectasis

Reticular pattern with 
peripheral traction 
bronchiectasis or 
bronchiolectasis

May have mild GGO

Subtle reticulation; may have mild 
GGO or distortion (early UIP 
pattern)

CT features and/or distribution of 
lung fibrosis that do not suggest 
any specific etiology (truly 
indeterminate for UIP)

CT features:
  Cysts
  Marked mosaic attenuation
  Predominant GGO
  Profuse micronodules
  Centrilobular nodules 
  Nodules 
  Consolidation
Predominant distribution: 
  Perilymphatic 
  Peribronchovascular
  Upper or mid-lung 
Other: 
  Pleural plaques (consider asbestosis)
  Dilated esophagus
  Distal clavicular erosions (consider CTD)
  Extensive lymph node (consider RA)
  Enlargement (consider pleural effusions, 

pleural other etiologies)
  Thickening (consider CTD/drugs)

2022 ATS/ERS/JRS/ALAT updated guideline

UIP Probable UIP Indeterminate for UIP Alternative diagnosis

Confident (> 90%) Provisional high confidence 
(70-89%)

Provisional low confidence 
(51-69%)

Low to very low confidence (≤ 50%)

Subpleural and basal 
predominant

Often heterogeneous (areas 
of normal lung interspersed 
with fibrosis)

Occasionally diffuse 
May be asymmetric

Subpleural and basal
predominant
Often heterogeneous (areas of 

normal lung interspersed 
with reticulation and traction 
bronchiectasis/bronchiolec
tasis)

Diffuse distribution without 
subpleural predominance

Peribronchovascular predominant with 
subpleural sparing (consider NSIP)

Perilymphatic distribution (consider sarcoidosis)
Upper or mid lung (consider fibrotic HP, 

CTD-ILD, and sarcoidosis)
Subpleural sparing (consider NSIP or smoking 

related IP)

Honeycombing with or 
without traction 
bronchiectasis/bronchiole
ctasis

Presence of irregular 
thickening of interlobular 
septa

Usually superimposed with a 
reticular pattern, mild 
GGO

May have pulmonary 
ossification

Reticular pattern with traction 
bronchiectasis/bronchiolec
tasis

May have mild GGO
Absence of subpleural 

sparing

CT features of lung fibrosis that do 
not suggest any specific etiology

Lung findings: 
  Cysts (consider LAM, PLCH, LIP, and DIP)
  Mosaic attenuation or three-density sign 

(consider HP)
  Predominant GGO (consider HP, smoking 

related disease, drug toxicity, and acute 
exacerbation of fibrosis)

  Profuse centrilobular micronodules 
(consider HP or smoking-related disease)

  Nodules (consider sarcoidosis)
  Consolidation (consider organizing 

pneumonia, etc.)
Mediastinal findings:
  Pleural plaques (consider asbestosis)
  Dilated esophagus (consider CTD)
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Table 1. Continued

ATS, American Thoracic Society; ERS, European Respiratory Society; JRS, Japanese Respiratory Society; ALAT, Lantin American 
Thoracic Society; UIP, usual interstitial pneumonia; CT, computed tomography; GGO, ground glass opacity; CTD, connective tissue 
disease; RA, rheumatoid arthritis; NSIP, nonspecific interstitial pneumonia; HP, hypersensitivity pneumonitis; IP, interstitial pneumonia; 
LAM, lymphangioleiomyomatosis; PLCH, pulmonary Langerhans cell histiocytosis; LIP, lymphocytic interstitial pneumonia; DIP, 
desquamative interstitial pneumonia.

Figure 1. Diagnostic algorithm for idiopathic pulmonary fibrosis [17]. IPF, idiopathic pulmonary fibrosis; HRCT, high-resolution com-
puted tomography; UIP, usual interstitial pneumonia; MDD, multidisciplinary discussion; BAL, bronchoalveolar lavage; TBLC, trans-
bronchial lung cryobiopsy; SLB, surgical lung biopsy.

를 하지 않았다(no recommendations for or against). 이는 2018년 

지침 수립 당시까지 관련 연구가 많지 않았고, 그 결과가 서로 

상이하여 지침위원회에서 의견 일치를 보지 못했기 때문이다. 

그러나 2022년 진료 지침에서는 TBLC 시술과 조직 판독에 

대한 충분한 경험이 있는 기관에서 시행하는 경우 TBLC를 

ILD 환자에서 수술적폐생검(surgical lung biopsy, SLB)의 허용

할 만한 대안으로 제안(suggest)하였다(조건부 권고, 매우 낮은 

근거 수준). 이러한 권고는 40여 개의 논문을 대상으로 한 체계

적 문헌 고찰 및 TBLC에 대한 다양한 연구 결과들을 토대로 

하였다[18-20]. 여러 연구들을 종합하였을 때 TBLC의 진단율

은 79%였으며, TBLC와 SLB의 일치도는 비교적 큰 규모의 

연구들에서는 70.8%였고, 다학제 진단(multidisciplinary dis-

cussion, MDD) 후에는 76.9%의 일치도를 보였다. 합병증으로

는 기흉이 9%, 모든 종류의 출혈이 30%였으며, 중증의 출혈, 

시술과 연관된 사망, 급성 악화 등은 드물었다. 이러한 연구 

결과들을 토대로 지침위원회에서는 경험이 많은 기관에서 시

행할 경우 TBLC를 SLB의 대안으로 고려해 볼 수 있겠다고 

제시하였다. 다만, 지침위원회는 모든 환자에서 TBLC가 적합
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Figure 2. Diagnosis of idiopathic pulmonary fibrosis based on high-resolution computed tomography and biopsy patterns [17]. IPF, idio-
pathic pulmonary fibrosis; UIP, usual interstitial pneumonia; HRCT, high-resolution computed tomography. aIPF is the likely diagnosis 
when any of the following features are present: 1) moderate to severe traction bronchiectasis and/or bronchiolectasis (defined as mild 
traction bronchiectasis and/or bronchiolectasis in four or more lobes, including the lingula as a lobe, or moderate to severe traction bron-
chiectasis in two or more lobes) in a man > 50 years old or in a woman > 60 years old, 2) extensive (> 30%) reticulation on HRCT and 
age > 70 years, 3) increased neutrophils and/or absence of lymphocytosis in bronchoalveolar lavage fluid, and 4) multidisciplinary dis-
cussion produces a confident diagnosis of IPF. bIndeterminate for IPF 1) without an adequate biopsy remains indeterminate and 2) with 
an adequate biopsy may be reclassified to a more specific diagnosis after multidisciplinary discussion and/or additional consultation.

하지는 않을 수 있다고 강조했고, 심한 폐기능 저하(forced vital 

capacity < 50%, diffusion capacity for carbon monoxide < 35%), 

중등증에서 중증의 폐동맥고혈압(systolic pulmonary arterial 

pressure > 40 mmHg), 출혈성 경향, 심한 저산소증(PaO2 < 55-60 

mmHg)은 상대적 금기증으로 제시하였다.

IPF의 진단 과정

2018년 진료 지침에서 제시된 IPF의 진단 과정을 보면, 

IPF가 의심되는 환자에서 병력 청취와 이학적 검사를 통하

여 알려진 원인에 대한 감별을 시행하고, 알려진 원인이 있

는 경우 HRCT를 포함한 검사들을 시행하고 특정 진단을 확

진하도록 하였다. 만약 알려진 원인들이 배제되고, HRCT 상

에서 UIP pattern일 경우 MDD를 통하여 IPF로 진단할 수 있

다. 만약, HRCT 상 probable UIP, indeterminate for UIP, alter-

native diagnosis인 경우 MDD를 통하여 기관지폐포세척 검사

(bronchoalveolar lavage, BAL)나 SLB 등 추가적인 검사 시행 

여부를 결정하고, 이러한 결과들을 바탕으로 IPF를 진단하도

록 제시하였다. 하지만 2022년 진료 지침에서는 HRCT 상에

서 UIP pattern뿐만 아니라 probable UIP pattern인 경우에도 

임상적으로 IPF에 부합하는 경우(예를 들면, 60세 이상, 남

성, 흡연가)에는 MDD를 통하여 추가적인 검사없이 IPF 진단

을 할 수 있도록 하였다(Fig. 1). HRCT 상 indeterminate for 

UIP 혹은 alternative diagnosis일 경우 MDD 후 추가적인 검사

로서 BAL, SLB 외에 TBLC를 시행할 수 있도록 하였으며, 

앞서 기술한 바와 같이 경험이 있는 기관에서는 일부 환자에

서 SLB보다 TBLC가 선호될 수 있다고 언급하였다.

영상의학적 소견과 조직학적 소견의 조합에 대한 내용에 

있어서는 조직학적으로 probable UIP pattern이고, HRCT 상에서

는 alternative diagnosis인 경우 2018년 진료 지침에서는 non-IPF

로 간주하였으나 2022년 진료 지침에서는 indeterminate로 판단

하다는 점이 변경되었다(Fig. 2).

IPF 치료 지침 개정(위산 분비 억제 치료)

IPF 치료에 있어서는 2011년 IPF 진단 및 치료 지침[21]과 
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Table 2. Definition of progressive pulmonary fibrosis [17]

Definition of PPF
  In a patient with ILD of known or unknown etiology other than IPF who has radiological evidence of pulmonary fibrosis, PPF is 

defined as at least two of the following three criteria occurring within the past year with no alternative explanation.

1. Worsening respiratory symptoms

2. Physiological evidence of disease progression (either of the following) 
  a. Absolute decline in FVC ≥ 5% predicted within 1 year of follow-up 
  b. Absolute decline in DLco (corrected for Hb) ≥ 10% predicted within 1 year of follow-up

3. Radiological evidence of disease progression (one or more of the following) 
  a. Increased extent or severity of traction bronchiectasis and bronchiolectasis 
  b. New ground-glass opacity with traction bronchiectasis 
  c. New fine reticulation 
  d. Increased extent or increased coarseness of reticular abnormality
  e. New or increased honeycombing 
  f. Increased lobar volume loss

PPF, progressive pulmonary fibrosis; ILD, interstitial lung disease; IPF, idiopathic pulmonary fibrosis; FVC, forced vital capacity; DLco, 
diffusion capacity for carbon monoxide; Hb, hemoglobin.

2015년 IPF 치료 지침 개정안[22]의 위산 분비 억제 치료에 

대한 내용의 변동이 있었다. 먼저 호흡기 예후 개선을 위한 

목적으로 제산제 치료를 하지 않도록 제안(suggest)하였다(조

건부 권고, 매우 낮은 근거 수준). 과거 진료 지침에서는 IPF 

환자의 약 90%에서 위식도 역류가 동반되고[23], 식도열공

탈장의 유병률이 높으며[24], 이론적으로는 미세 흡인이 IPF

를 악화시킬 수 있고, 후향적 관찰 연구에서 제산제 치료가 

IPF 환자의 생존율을 증가시켰다는 결과[25]를 보고한 바 있

으며, 제산제 치료가 forced vital capacity (FVC) 감소와 급성 

악화를 감소시킨다는 관찰 연구[26]가 있어 이들을 고려하여 

제산제 치료를 권고하였다. 하지만 체계적 문헌 고찰 및 메

타분석[27] 결과에 따르면 제산제 치료가 질병의 진행, 사망

률 악화와 입원에 유의한 감소를 보여주지 못하였다. 이러한 

결과를 토대로 새로운 진료 지침에서는 제산제 치료를 하지 

않도록 권고하였다. 다만, 위식도 역류의 증상이 있는 IPF 환

자에서 위식도 역류 연관 예후를 호전시키기 위하여 위식도 

역류 진료 지침에 따른 제산제 치료는 시행할 수 있다고 언

급하였다. 다음으로 호흡기 예후 개선을 위한 목적으로 역류

방지수술을 하지 않도록 제안(suggest)하였다(조건부 권고, 

매우 낮은 근거 수준). 이전 진료 지침에서는 역류방지수술

에 대한 권고안은 없었다. 지침위원회는 역류방지수술에 대

한 무작위 임상시험 및 관찰 연구들[28,29]을 대상으로 체계

적 문헌 고찰을 시행하였고, 역류방지수술이 질병의 진행, 

사망률 악화와 입원, 폐기능에 유의한 영향을 주지 못함을 

확인하였다. 이를 토대로 역류방지수술을 시행하지 않도록 

권고하였다. 

IPF 외의 PPF의 진단

IPF 외의 진행성 폐섬유화를 보이는 ILD에 대한 임상적 

특성과 항섬유화제의 치료 효과 등은 nintedanib과 pirfeni-

done 효과와 안전성을 평가한 무작위 대조군 연구들을 근거

로 하고 있다[14,15,30]. 하지만 이러한 연구들에서 사용한 

진행성 폐질환의 정의는 서로 상이하였다. IPF를 제외한 진

행성 섬유성 ILD 환자들을 대상으로 nintedanib의 효과와 안

정성을 확인하였던 INBUILD 연구에서는 진행성을 24개월 

동안 FVC의 상대적 감소가 10% 이상인 경우, FVC의 상대적 

감소가 5% 이상 10% 미만이면서 호흡기 증상의 악화나 

HRCT 상 폐섬유화 범위 증가가 동반한 경우, 또는 호흡기 

증상의 악화와 HRCT 상 폐섬유화의 범위가 동반한 경우로 

정의하였다[14]. 반면, 진행성 ILD 환자에서 pirfenidone의 효

과와 안전성을 보았던 RELIEF 연구에서는 최근 6-24개월 이

내에 FVC의 감소가 5% 이상인 경우로 정의하였다[15]. 이러

한 정의에 따라 진행성 폐섬유화 환자로 정의되는 환자군에 

조금씩 차이가 있었으며, 예후 역시 차이가 있었고[31], 명칭 

역시 progressive fibrosing ILD, non-IPF progressive fibrotic 

ILD와 같이 상이한 단어를 사용하였다. 따라서 통일된 정의 

수립에 대한 요구가 있었다[32]. 이러한 배경을 바탕으로 국
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제호흡기학회들에서는 영상의학적으로 폐섬유화의 증거가 

있는 IPF 외의 ILD 환자 중 지난 1년간 다음 3개의 기준(호흡

기 증상의 악화; 질병 진행의 생리학적 증거; 질병 진행의 영

상의학적 증거) 중 2개 이상을 만족하는 경우를 PPF로 정의

하였다(Table 2) [17].

PPF 진단을 위한 생리학적 기준

(1) 1년간 추적 중 FVC 감소 절댓값 ≥ 5%

(2) 1년간 추적 중 diffusion capacity for carbon monoxide 

(DLco) (혈색소값 보정) 감소 절댓값 ≥ 10%

PPF 진단의 생리학적인 기준으로 FVC 절댓값 5% 이상을 

정의하였다. 이는 IPF 연구 결과를 차용한 것인데, FVC가 

IPF 질병의 중증도, 약물 치료 반응, 예후를 평가하는 주요 

인자이며[33], FVC 절댓값의 변화가 유의한 사망 예측 인자

인 점[34], 마지막으로 상대적인 변화로 측정을 할 경우 기저 

FVC가 낮은 환자에서는 소량의 FVC 변화만 있어도 PPF로 

진단될 수 있지만 기저 FVC가 높은 환자에서는 PPF로 진단

하기 위해 폐기능의 변화 정도가 높아야 한다는 점을 고려하

여 결정하였다. DLco의 경우 PPF에서 연구 결과가 많지 않

고, 검사실에 따라 검사 기법의 차이가 있으며, 결과의 변동

성이 크다는 등의 제한점이 있으나 섬유성 폐질환에서 사망

의 유의한 예측 인자인 점을 고려하여[35,36] PPF의 생리학

적 기준에 포함되었다.

PPF 진단을 위한 영상의학적 기준

질병 진행의 영상의학적 증거로는 견인성 기관지확장증

(traction bronchiectasis)과 견인성 세기관지확장증(traction bron-

chiolectasis)의 증가, 새로운 간유리 음영(ground-glass opacity)과 

견인성 기관지확장증, 새로운 미세 그물 음영(fine reticulation), 

그물 음영의 거침 증가(increased coarseness of reticular abnormal-

ity), 새롭게 발생한 또는 증가한 벌집모양(honeycombing), 폐엽 

용적 감소의 악화(increased lobar volume loss) 등이 포함되었다. 

이는 IPF에서는 질병의 진행이 UIP pattern의 증가 혹은 견인성 

기관지확장증/세기관지확장증으로 관찰되지만[37,38], 그 외

의 ILD에서는 질병 진행 시 간유리 음영에서 그물 음영으로의 

변화, 그물 음영에서 벌집모양, 견인성 기관지확장증/세기관지

확장증의 증가 등이 관찰될 수 있다는 결과들을 바탕으로 본 

기준에 포함되었다[39,40].

IPF 외의 PPF의 치료

2022년 미국흉부학회 등의 진료 지침에서는 IPF를 제외한 

PPF에서 pirfenidone의 효과, 효능, 안전성에 대해서 추가적

인 연구를 권고하였다. 이러한 권고는 분류불가능 진행성 섬

유성 간질성 폐질환(unclassifiable progressive fibrosing ILD)

을 대상으로 pirfenidone의 효과와 안전성을 평가하였던 무작

위대조군 연구[30]와 만성 과민성 폐렴, 결체조직질환 연관 

간질성 폐질환 등을 포함한 진행성 섬유성 ILD에서 pirfeni-

done의 효과와 안전성을 확인하였던 무작위 대조군 연구

(RELIEF) [15] 결과들을 토대로 하였다. 체계적 문헌고찰에 

따르면 pirfenidone은 24주간 FVC 저하를 100 mL, FVC 예측

치 저하를 2.3% 감소시켰다[41]. 하지만, 이 중 RELIEF 연구

의 경우 환자 모집의 어려움으로 연구가 조기 종료되었고, 

두 연구 모두 연구에 포함된 환자 수가 적어 신뢰도가 낮다

는 점을 고려하여 향후 추가 연구를 권고하였고 이를 토대로 

사용 여부를 판단하도록 하였다.

Nintedanib의 경우 비록 조건부 권고이고, 권고의 근거 수

준이 낮기는 하지만 표준 치료에 실패한 PPF 환자에서 ninte-

danib 사용이 제안(suggest)되었다. 663명의 환자를 대상으로 

한 INBUILD 연구에 따르면 nintedanib은 PPF 환자에서 연간 

평균 FVC 저하를 유의하게 감소시켰다(치료군 vs. 위약군: 

-80.8 mL/year vs. -187.8 mL/year) [14]. Nintedanib 사용군에서 

설사, 구역, 복통, 체중 감소 등 위장관계 부작용의 빈도가 

증가하였으나 심각한 부작용의 빈도는 nintedanib 사용군과 

위약군에서 각각 32.2%, 33.2%로 유의한 차이는 관찰되지 

않았다. 진료 지침에서는 nintedanib이 PPF에서 통계학적으

로 유의한 폐기능 감소의 지연을 보였고, 부작용이 약제 중

단을 후 가역적임을 근거로 일반적인 치료에 실패한 PPF 환

자에서 nintedanib 사용을 제안하였다.

결 론

개정된 IPF 진료 지침은 최근 연구 결과들을 바탕으로 흉

부 HRCT의 UIP pattern을 명확하도록 수정하였고, 임상적으

로 IPF가 의심되는 환자에서 흉부 HRCT상 UIP pattern인 경

우뿐만 아니라 probable UIP pattern일 경우에도 IPF에 임상적

으로 부합하는 경우 MDD를 통하여 조직검사 등의 추가 검

사 없이 IPF를 진단할 수 있도록 하였다. 또한, 충분한 경험

이 있는 기관에서는 SLB의 대안으로 TBLC를 고려할 수 있
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도록 조건부 권고를 하였다. 치료에 있어서는 IPF 환자의 호

흡기 예후 개선을 위하여 제산제 치료와 역류방지수술을 하

지 않도록 권고하였다. 이번 지침에서는 IPF 외의 섬유성 

ILD에서 적절한 치료에 진행하는 경과를 보이는 PPF에 대한 

정의와 치료 지침이 새롭게 추가되었다. PPF는 호흡기 증상, 

폐기능 검사(FVC, DLco), 영상의학적 변화(HRCT 소견)를 

고려하여 3개의 기준 중 2개 이상을 만족하는 경우로 정의하

였다. 표준 치료에 실패한 PPF 환자에서는 nintedanib 사용을 

권고하였고, pirfenidone의 사용에 대해서는 근거 부족으로 

추가 연구를 권고하였다. 최신 연구 결과들을 반영한 새로운 

진료 지침을 통하여 IPF 및 PPF 환자를 정확히 진단하고, 적

절한 치료를 할 수 있을 것으로 기대한다.

중심 단어: 지침; 특발성 폐섬유증; 진행성 폐섬유증
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