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비알코올 지방간 질환의 역학
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Epidemiology of Nonalcoholic Fatty Liver Disease
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Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) is recognized as the most common liver disease with an estimated prevalence of 
20-30% in the Western world and 16-33% in Korea. NAFLD encompasses a broad spectrum of hepatic dysfunction ranging from 
nonalcoholic fatty liver (NAFL) to nonalcoholic steatohepatitis (NASH), cirrhosis, and hepatocellular carcinoma. The increasing 
prevalence of NAFLD is particularly worrying because patients appear to have higher non-liver-related and liver-related death, as 
compared to the general population. Given its well-known association with metabolic comorbidities, NAFLD is commonly asso-
ciated with obesity, type II diabetes, dyslipidemia, and metabolic syndrome. The natural history of NAFLD remains unclear due to 
its indolent clinical course and the lack of well-designed prospective studies. The prognosis of NAFLD depends on the histological 
subtype, while NASH may be associated with liver fibrosis and cirrhosis and may progress to hepatocellular carcinoma. The overall 
and liver-related mortality are increased in patients with NASH, as compared to NAFL and the general population. NAFLD is 
strongly associated with cardiovascular disease and type 2 diabetes, so it should also be considered a metabolic liver disease. 
Further long-term studies of the natural course of NAFLD are warranted. (Korean J Med 2014;86:399-404)
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서     론

비알코올 지방간 질환(nonalcoholic fatty liver disease, NAFLD)

은 의학적으로 의미 있는 음주력이 없는 사람에게서 알코올 

간염과 유사한 조직소견을 보이는 질환이다. 이는 비알코올 

지방간(nonalcoholic fatty liver, NAFL)부터 비알코올 지방간

염(nonalcoholic steatohepatitis, NASH)을 포함하며 비알코올 

지방간연관 간경변증이나 간세포암과 같은 만성 간 질환으

로 진행되는 사실이 밝혀지면서 임상적 중요성이 커지고 있

다[1]. 비알코올 지방간 질환은 매우 흔하게 접하게 되는 질

환으로서 비만 및 당뇨 등 각종 대사증후군의 발생 증가와 

함께 유병률이 급격하게 증가하고 있으며 우리나라에서의 
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Table 1. Definition of nonalcoholic fatty liver disease-related terms
Term Definition 
Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) is a generic term encompassing a spectrum of 

several liver disorders, including nonalcoholic fatty liver, nonalcoholic steatohepatitis 
(NASH), and NASH cirrhosis. Fat accumulation of more than 5% of the liver weight on bi-
opsy is defined as fat infiltration.

Nonalcoholic fatty liver (NAFL) This condition is characterized by fat infiltration of the liver without the findings of bal-
looning degeneration or fibrosis.

Nonalcoholic steatohepatitis (NASH) This condition is characterized by fat infiltration of the liver with findings of inflammation 
associated with ballooning degeneration. It is occasionally associated with fibrosis.

NASH cirrhosis This condition is characterized by cirrhosis, associated with the histological findings of 
NAFL or NASH, or cirrhosis occurring in patients with NAFL and NASH proven by past 
histology. 

KASL clinical practice guidelines: Management of nonalcoholic fatty liver disease.

유병률은 16-33% 정도로 추정되고 있다[2,3]. 비알코올 지방

간 질환은 과거 대사증후군의 간 내 표현형으로 생각되었으

나 최근 많은 연구 결과에 따르면 비알코올 지방간 질환이 

심혈관계 질환, 제2형 당뇨, 대사증후군, 고혈압 및 신장 질

환과 같은 만성 성인 질환 발생의 독립적인 위험인자로 밝

혀지고 있다[3-5]. 지방간염을 보이는 환자는 약 10%에서 간

경변이나 간암으로 진행할 수 있다[6,7]. 하지만 자연 경과는 

아직 명확히 규명된 바 없어 연구에 따라 다양하게 나타난

다. 본고에서는 최근까지 발표된 여러 연구 결과와 대한간학

회 진료 가이드라인을 토대로 비알코올 지방간 질환의 정의

와 발병률과 유병률, 위험인자 및 자연 경과에 관해 간략히 

소개하고자 한다.

본     론

비알코올 지방간 질환의 정의

비알코올 지방간 질환은 유의한 알코올 섭취(최근 2년간 

남자의 경우 주당 210 g, 여자의 경우 주당 140 g을 초과하

는 경우) [8,9], 동반된 다른 원인에 의한 간 질환, 지방간을 

초래하는 약물의 복용이 없으면서 조직 검사나 영상 검사에

서 간 내 지방침착의 소견을 보이는 질환이다. 비알코올 지

방간 질환은 비알코올 지방간에서 비알코올 지방간염, 비알

코올 지방간연관 간경변증을 포괄하는 진단명이다(Table 1). 

비알코올 지방간은 조직검사에서 5% 이상의 간세포에 지방

이 침착된 경우로 정의하며 주로 macrovesicular steatosis가 

특징적인 병리 소견이다[10].

비알코올 지방간 질환의 발생률과 유병률

비알코올 지방간 질환의 발생률(Incidence)

비알코올 지방간 질환의 발생률에 대한 연구는 아직까지 

한계가 있다[11-15]. 일반 인구에서의 발생률은 단면 연구에

서의 유병률과 달리 정확한 발생률을 구하는 것이 상대적으로 

어렵기 때문에 아직까지 근거가 될 만한 연구가 부족한 실정

이다. 일본에서 시행한 후향적 건강검진 코호트 연구에서는 

1,000명당 연간 86명의 발생을 보였으나[11] 영국에서 시행

된 간클리닉의 외래 환자를 대상으로 한 연구에서는 100,000

명당 연간 29명으로 훨씬 낮은 발생을 보고하였다[13]. 이스

라엘의 국민건강영양조사를 이용한 코호트 연구에서는 7년 

추적하였을 때 19.0%의 비알코올 지방간 질환이 새로 발생

하였다[14]. 국내에서 건강검진 수진자를 대상으로 시행한 5

년간의 후향적 코호트 연구에서는 1,000명당 연간 약 26명의 

발생을 보였다[15]. 그러나 연구마다 발생률의 상당한 차이

를 보이고 있어 앞으로 정확한 비알코올 지방간 질환의 발

생률에 대한 전향적인 코호트 연구가 필요할 것을 시사한다.

비알코올 지방간 질환의 유병률(prevalence)

비알코올 지방간 질환의 유병률은 비알코올 지방간 질환의 

진단 기준 및 정의와 연구대상에 따라 다양하게 나타난다. 

따라서 본고에서는 진단 기준에 따른 유병률을 제시하고자 

한다.

조직학적 진단 기준

비알코올 지방간 질환 특히 비알코올 지방간염의 진단의 
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Figure 1. Age- and gender-specific prevalences of NAFLD, MS 
and Framingham risk score (FRS, %) among 17,350 Korean 
adults. NAFLD, nonalcoholic fatty liver disease; MS, metabolic 
syndrome; FRS, Framingham risk score (The relation between 
non-alcoholic fatty liver disease and the risk of coronary heart 
disease in Koreans. Am J Gastroenterol 2009;104:1953-1960.).

gold standard인 간조직 검사는 침습성의 문제가 있어 일반 

인구를 대상으로 한 연구에서 현실적으로 사용되기 어렵기 

때문에 많은 연구가 없는 실정이다. 미국의 생체 간 공여자

를 대상으로 한 연구에서 조직학적으로 > 30% 이상의 지방

침착이 있는 공여자는 20%로 나타났다[16]. 반면 국내 생체 

간 공여자 589명을 대상으로 시행한 연구에서 조직학적으로 

확인된 비알코올 지방간 질환의 유병률은 51%로 보고하였

다[17]. 미국의 중년 인구 324명을 대상으로 시행한 대규모 

연구에서 조직학적으로 확인된 비알코올 지방간과 지방간염

의 유병률은 각각 46% 및 12.2%였다[18]. 이처럼 다양한 유

병률을 보인 이유는 연구 대상에 따른 차이로 생각된다.

영상의학적 진단 기준

미국의 Dallas Heart Study 코호트 2,287명의 magnetic re-

sonance spectroscopy로 측정한 간 내 중성지방이 > 5.5% 이

상을 지방간으로 정의하였을 때 유병률은 31%였으며 특히 

비알코올 지방간 질환의 유병률은 Hispanic 45%, White 33%, 

Black 24%으로 인종 간 차이가 두드려졌다[19]. 미국 내 일반 

인구를 대상으로 한 프래밍함 연구 코호트(Framingham Heart 

Study)에서는 전산화 단층촬영(computed tomography, CT)을 

진단 기준으로 사용하였는데 이에 따른 비알코올 지방간 질

환의 유병률은 17%로 나타났다[20]. 최근 일반 인구 집단을 

대상으로 시행한 미국 3차 국민건강영양조사(National Health 

and Nutrition Examination Survey III)를 이용한 연구에서는 초

음파 검사를 진단 기준으로 사용하였고 이때의 비알코올 지

방간 질환의 유병률은 34%, 진행성 섬유화는 3.2%였다[21]. 

정리하면 비알코올 지방간 및 비알코올 지방간염의 유병률

은 각각 6-35% (중앙값 20%)와 3-5% 정도로 추정된다. 국내

에서는 일반 인구집단을 대상으로 시행한 연구가 제한적이다. 

건강검진 수진자를 대상으로 시행한 여러 연구에서 초음파 

검사를 이용하여 진단한 비알코올 지방간 질환의 유병률은 

16-33%로 나타났다[2,3,22].

비알코올 지방간 질환의 위험인자

비알코올 지방간 질환은 나이에 따라 증가하는 양상을 보

이며 성별에 따른 차이도 있는 것으로 생각된다[3]. 이는 나

이 증가에 따른 인슐린 민감도의 감소와 호르몬 변화가 원

인일 것으로 생각된다(Fig. 1) [3].

비알코올 지방간 질환은 대사증후군, 과체중 및 비만, 제2형 

당뇨병, 이상지질혈증 등과 밀접한 연관성을 보인다. 비알코

올 지방간 질환 환자의 90%에서 대사증후군의 요소 중 한 가지 

이상을 가지며 1/3에서 대사증후군을 동반한다[23]. 과체중 

및 비만은 비알코올 지방간 질환의 위험인자이지만 특히 중

심성 비만이 강력한 위험인자이다. 비만수술을 받은 환자를 

대상으로 한 연구에서 비알코올 지방간 질환 및 지방간염의 

유병률은 91%, 37%로 나타났다[24]. 제2형 당뇨병 환자에서

도 비알코올 지방간 질환은 높은 유병률을 보여 69%의 유병

률을 보고한 바 있다[25]. 비알코올 지방간 질환과 갑상선기

능저하증과의 연관성에 관한 국내 연구에서 갑상선 기능이 

정상인 경우 비알코올 지방간 질환의 유병률이 19.5%인데 

반해 갑상선기능저하증이 있는 경우에는 30.2%로 갑상선기

능저하증 환자에서 비알코올 지방간 질환의 유병률이 의미 

있게 높았다[26]. 특히 이 연구에서는 무증상(subclinical) 갑

상선기능저하증도 비알코올 지방간 질환의 독립적인 위험인

자로 나타났다[26]. 그 밖에 비알코올 지방간 질환의 위험인

자로 다낭성 난소 증후군, 수면무호흡증, 뇌하수체기능저하

증, 생식선기능저하증 등이 제시되고 있다[9,27,28].

비알코올 지방간 질환의 자연경과

비알코올 지방간(NAFL) 환자와 비알코올 지방간염(NASH) 

환자를 추적관찰한 코호트 연구에서 추적기간 10-15년 동안 

10-20%의 사망률을 보였는데, 비알코올 지방간염 환자에서 

비알코올 지방간 환자들보다 사망률이 높았다[29-34]. 사망

yr
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의 주원인은 심혈관계 질환(10%)이 가장 많았고 간 외 악성

종양(extra-hepatic malignancy) (5%), 간경변증 관련 사망

(cirrhosis-related death) (2%)이었다[29]. 심혈관계 질환에 의한 

사망률이 가장 높은 것으로 나타났으나 정상 대조군에 비해 

2배의 비교위험도를 보인 반면, 간 관련 사망률로 인한 위험

도는 정상 대조군에 비해 10배 높게 관찰된 점을 주목할 필

요가 있다. 그러나 이러한 연구는 일반 인구에서의 자연 경과

를 반영하지 못한다는 한계점이 있다. 미국 3차 국민건강영

양조사를 이용하여 일반 인구집단을 대상으로 시행한 최근 

연구에서는 14.5년간 추적 관찰하였을 때 초음파로 진단된 

비알코올 지방간 질환의 경우 사망률을 유의하게 증가시키

지 않았으나, 진행성 섬유화를 동반한 경우 사망의 위험도가 

70% 증가하는 것으로 나타났으며 심혈관계 질환으로 인한 

사망이 주를 이루었다[21].

조직 검사를 통해 진단한 비알코올 지방간염 환자 103명

을 평균 3.2년간 추적 관찰하였을 때 간섬유화가 진행한 경

우는 37%, 변화가 없었던 경우는 34%였고 29%에서는 호전

되었다[30]. 71명의 비알코올 지방간염 환자를 13.7년 관찰

한 코호트 연구에서 진행성 말기 간 질환은 10%에서 발생하

였고 간 관련 사망률이 정상 인구에 비해 높았다(2.5% vs. 0.2%, 

p = 0.04). 이러한 간경변증으로 진행을 예측할 수 있는 지표는 

체중 증가와 간문맥 섬유화의 존재 여부였으며 대상성 간경

변증을 동반한 비알코올 지방간염 환자에서 10년 동안 간세

포암이 발생할 확률은 7%로 나타났다[31]. 51명의 비알코올 

지방간염 환자를 28년간 관찰한 다른 연구에서는 19%의 간 

관련 사망률을 보였다[32]. 비알코올 지방간 연관 간경변증

이 있는 경우 10년 이상에 걸쳐 비대상성 간경변으로 진행

하는 경우는 45%, 간 관련 사망률은 14%로 나타났다[33,34].

비알코올 지방간 질환 연구에서 간경변증으로 진행하는 

비율은 다양하게 보고하였다[35-40]. 미국 일반 인구 420명의 

비알코올 지방간 질환 환자를 7.6년간 추적 관찰하였을 때 

3%에서 간경변증이 발생하였고[6] 유럽에서 조직 검사를 시

행한 109명의 비알코올 지방간 환자를 16.7년간 추적 관찰한 

연구에서는 0.9%의 환자에서 간경변증이 발생하였다고 보

고하였다[40].

비알코올 지방간연관 간경변증 환자에서 간세포암은 주

로 간경변증이 있는 환자에서만 국한되어 발생되는 경우가 

많다. 현재까지 간세포암 발생에 대한 자료는 희박한 실정이

지만 누적 발생률은 매년 2.6%로 추정하고 있으나 아직까지 

더 많은 연구가 필요하다[33,41].

요약하면 비알코올 지방간 질환 환자군은 정상인에 비해 

전체 사망률이 높고 가장 흔한 사망 원인은 심혈관계 질환

이며 비알코올 지방간염으로 진행한 경우에는 간경변증이나 

간세포암 같은 말기 간 질환으로 발전할 수 있으며 심혈관

계 질환의 위험성이 높아진다.

비알코올 지방간 질환의 연관 질환(comorbidities)

과거에 비알코올 지방간 질환은 대사증후군의 간 내 표현

형으로 생각되었으나 최근 각종 대사 질환의 독립적인 위험 

요소임이 여러 연구에서 입증되고 있다. 특히 심혈관계 질환

과 제2형 당뇨병과의 연관성이 밝혀지고 있다. 국내에서 시

행한 연구에서 관상동맥 동맥경화를 반영하는 지표인 관상

동맥석회화(coronary artery calcification)는 비알코올 지방간 

질환과 유의한 연관성을 보여 비알코올 지방간 질환이 심혈

관계 질환의 독립적인 위험 요소임을 입증한 바 있다[42]. 일

반인을 대상으로 한 대규모 코호트 연구들에서도 정상인에 

비해 비알코올 지방간 질환 환자에서 심혈관계 질환의 위험

도가 높다는 결과들이 발표되었고[43-48], 비알코올 지방간 

질환의 자연 경과에 대한 메타분석에서 심혈관계 질환의 위

험도는 2.05 (95% CI 1.81-2.31)로 나타났다[49].

비알코올 지방간 질환과 당뇨병의 연관성이 이미 알려졌고 

특히 이러한 연관성은 비알코올 지방간염 환자에서 더욱 현

저하게 나타난다[50,51]. 그뿐만 아니라 최근 국내에서 시행된 

코호트 연구에서 비알코올 지방간 질환은 남성에서 제2형 

당뇨병 발생의 독립적인 위험인자임이 확인되었다[52]. 따라

서 비알코올 지방간 질환 환자에서 간 질환뿐만 아니라 심

혈관계 질환과 제2형 당뇨병의 예방 및 치료에도 관심을 가

져야 하겠다.

결     론

비알코올 지방간 질환은 비알코올 지방간, 비알코올 지방

간염, 비알코올 지방간연관 간경변증에 이르는 다양한 범주

를 갖는 질환의 총칭으로서 전 세계적으로 발생이 급증하고 

있으며 국내에서도 유병률이 20-30%에 이를 정도로 흔한 만

성 간 질환이다. 비알코올 지방간 질환은 단순히 간 내에 국

한된 질환뿐만 아니라 심혈관계 질환 및 인슐린 저항성을 

근간으로 하는 만성 대사 질환과 유의한 연관성을 보인다. 
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따라서 비알코올 지방간 질환은 비교적 양성 경과를 지닌 간 

질환의 하나로 간과할 것이 아니라 심혈관계 질환이나 제2형 

당뇨병과 같은 질환의 발생을 예측하고 예후를 감시할 수 

있는 질환으로 새롭게 조명되어야 할 것이다.

중심 단어: 비알코올 지방간 질환; 지방간염; 유병률; 위

험인자; 자연 경과
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