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B형간염 바이러스에 의한 비대상성 간경변증에서 엔테카비어 치료
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Entecavir Therapy for Patients with Hepatitis B Virus-related Decompensated Cirrhosis 
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Background/Aims: Entecavie (ETV) has a potent antiviral effect and low rates of resistance in hepatitis B virus (HBV) and 
is the first-line monotherapy in patients with HBV-related decompensated cirrhosis. We evaluated the efficacy of 12 months 
treatment with ETV and tried to determine predictive factors of response. 
Methods: Forty-five consecutive decompensated cirrhotic patients who received ETV (0.5 mg/day) for more than six months 
were included. All patients were positive for HBV DNA, and the Child-Turcotte-Pugh (CTP) scores were over 8 point. Seventeen 
patients were HBeAg-positive. CTP score, model for end-stage liver disease (MELD) score, serum markers of liver function 
and HBV DNA were assessed every 3 months. 
Results: ETV treatment for 12 months resulted in improvement of CTP and MELD scores. Pre-treatment mean CTP and MELD 
score were decreased from 10.1 (±2.0) and 13.48 (±4.05) to 7.24 (±2.0) and 9.68 (±4.85) at 12 months, respectively. The 
1-year cumulative rates of HBV DNA negativity and HBeAg loss were 88.9% and 52.9%, respectively, by intention-to-treat analysis. 
Thirty-two (71.1%) showed improvement in CTP score. Eleven patients did not show change, and 2 patients got worse. The 
AST/ALT, albumin, bilrubin, prothrombin time were significantly normalized within six months. The good responder group had 
high level of prothrombin time than the poor responder group (p=0.004). 
Conclusions: Our result shows that entecavir can improve liver function in about 70% of patients with HBV related decompensated 
liver cirrhosis. INR may be a predictive factor of good response with entecavir in these patients. (Korean J Gastroenterol 
2012;59:224-231)

Key Words: Entecavir; Liver cirrhosis; Hepatitis B virus

Received August 1, 2011. Revised September 21, 2011. Accepted September 27, 2011.
CC  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 non-commercial use, distribution, and reproduction in any medium, provided the original work is properly cited.

교신저자: 조성원, 442-421, 수원시 영통구 원천동 산 5번지, 아주대학교 의과대학 소화기내과학교실
Correspondence to: Sung Won Cho, Department of Gastroenterology, Ajou University School of Medicine, San 5, Woncheon-dong, Yontong-gu, Suwon 442-421, Korea. 
Tel: +82-31-219-5149, Fax: +82-31-219-5999, E-mail: sung_woncho@hotmail.com

Financial support: This work was supported by a grant from Ministry of Health and Welfare, Republic of Korea (A102065).  Conflict of interest: None.

서    론

B형간염 바이러스에 감염된 환자는 전 세계적으로 4억 명 

이상으로 흔한 질환이며,1 우리나라의 경우 성인 인구의 약 

5%에서 B형간염 바이러스(HBV)에 감염된 것으로 추정되고 

있다. 만성 B형간염 환자의 약 15-40%는 간경변증, 간세포암

종 등의 심각한 합병증의 발생 위험에 처해있다.2,3 만성 B형

간염 환자에서 HBV DNA 수치가 높을수록 간경변증이나 간

세포암의 발생위험도 높아지는 것으로 알려졌고,4,5 따라서 바

이러스를 제거하거나 복제를 억제하면 심각한 합병증의 발생

은 감소한다. 

1980년대에 인터페론-알파가 만성 B형간염의 치료제로 처

음 소개되었고, 만성 B형간염 환자에서 HBeAg 혈청 전환과 

HBV DNA의 소실을 유도하며6-8 일부 대상성 간경변증환자

에서도 효과가 있는 것으로 알려져 있지만, 치료효과가 

20-40%로 낮다. 또한, 비대상성 간경변증 환자에서는 낮은 용
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Table 1. Baseline Characteristics

Patients (n=45)

Age, years 53±9.5
Sex (M/F) 33/12
Mean bilirubin (mg/dL) 4.04±3.27
Mean albumin (g/L) 2.88±0.53
Mean creatinine (mg/dL) 0.85±0.37
Mean prothrombin time (INR) 1.54±0.38
Mean platelet (/μL) 83,000 (27,000-319,000)
AST (U/L) 203.0±240.9
ALT (U/L) 171.3±293.6
CTP score 10.1±2.0

8-9 22 (49)
10-12 18 (40)
13-15 5 (11)

MELD score 13.48±4.05
HBeAg positive 17 (37.8)
HBV DNA (log10 IU/mL) 5.64 (1.52-8.23)
Ascites 42 (93.3)
HEP 19 (42.2)
Varix 41 (91.1)

Values are presented as mean±SD, mean (range), or n (%).
CTP, Child–Turcotte–Pugh; MELD, model for end stage liver disease; 
HEP, hepatic encephalopathy.

Table 2. Virologic, Serologic, and Biochemical Response to Entecavir

Baseline 3 months 6 months 9 months 12 months

HBV DNA (log10 IU/mL) 5.64±1.60  1.78±2.00  0.54±0.95  0.37±1.02  0.24±0.69
HBV DNA PCR negative, n=45 - 18 (40.0) 32 (71.1) 37 (82.2) 40 (88.9)
HBe Ag loss, n=17 -  4 (23.5)   6 (35.3)  7 (41.2)  9 (52.9)
ALT (U/L)  171.3±293.6  51.9±28.6  41.1±21.9  42.5±281. 36.5±27.9
Total bilirubin (mg/dL)  4.04±3.27  2.28±1.12  1.93±1.37  1.86±1.45   2.6±3.97
Albumin (g/L)  2.88±0.54  3.14±0.60  3.27±0.59  3.50±0.55  3.56±0.58
Prothrombin time (INR)  1.54±0.38  1.40±0.31  1.35±0.33  1.26±0.21  1.20±0.17
CTP score 10.1±2.0 8.64±2.1 7.84±2.1 7.53±1.7 7.24±2.0
CTP score ≥2 point decrease - 22/37 (59.5) 30/43 (69.8) 23/32 (71.9) 24/33 (72.7)

 22/40 (55.0)a

MELD score 13.48±4.05 11.15±3.27  9.52±3.48 9.57±4.44 9.68±4.85
Increase in serum Cr of ≥0.5 mg/dL - 0 0   1 (2.2)   2 (4.4)
 from baseline, n=45

Values are presented as mean±SD or n (%).
CTP, Child–Turcotte–Pugh; MELD, model for end stage liver disease.
Early dead patients were excluded in results.
aEarly dead patients were included. Total number of patients were 48. 

량에서도 세균 감염, 기존 간염의 악화 등 심한 부작용이 발생

할 수 있어 사용이 제한되고 있다.9,10 

1998년부터 만성 B형간염에 대한 항바이러스제인 라미부

딘이 B형간염 치료에 이용되었다. 라미부딘은 경구용 제재로 

복용방법이 간편하고, 부작용이 거의 없다는 장점이 있다. 많

은 연구를 통해 간경변 환자에서도 유용성이 확인되었으

나,11,12 장기간 투여 시 약제 내성이 흔하게 발생하여 1차 약

제로 추천되지 않는다.13-15 장기간의 라미부딘 투여는 바이러

스의 DNA 전사 및 복제를 억제하여 만성 B형간염 환자에서 

간경변, 간세포암종의 발생을 늦춰주는 효과가 보고되어 있

고,16 엔테카비어도 구아노신 유도체로서 강력한 항바이러스 

작용이 있으므로 장기간 투여 시 간경변, 간세포암종의 발생

을 억제하는 효과가 있을 것으로 생각되고 있다. 엔테카비어 

투여는 라미부딘에 비하여 생화학적, 조직학적 호전도가 우수

하며 바이러스 돌파현상, 내성발현 등이 적은 것으로 보고되

었다.17,18 Shim 등19이 비대상성 간경변 환자에서 엔테카비어

의 치료효과를 관찰하였으나 비대상성 간경변증에서 엔테카

비어의 치료효과에 대한 연구는 드물다. 이에 저자들은 B형간

염 바이러스에 의한 비대상성 간경변 환자에서 6개월 이상 

엔테카비어를 투여한 환자를 대상으로 엔테카비어 투여의 효

과와 그 효과를 예측할 수 있는 인자를 알아보고자 하였다.

대상 및 방법

1. 대상

2006년 11월부터 2011년 1월까지 아주대학병원에 내원한 

만성 B형간염에 의한 Child–Turcotte–Pugh (CTP) 8점 이상

인 비대상성 간경변 환자 중, 이전에 다른 항바이러스제를 복

용한 과거력이 없이 6개월 이상 엔테카비어(0.5 mg/day) 치

료를 받은 51명의 환자를 대상으로 하였다. 

총 51명의 환자 중 중도소실은 3명이 있었으며 모두 6개월 

이내에 연고지 관계로 전원되어 분석에서 제외하였다. 6개월 

이내 사망한 3명은 치료에 대한 반응 분석에서는 제외하였으

나, 악화군에 포함하였다. 이들의 추적관찰 기간은 6-53개월

(중앙값 18개월)이었고 임상적 특징은 Table 1과 같았다.
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Fig. 1. Changes of ALT, albumin, bilirubin, and prothrombin time 
during entecavir treatment. 

2. 방법

대상 환자들에게 매일 식전 엔테카비어 0.5 mg을 경구투

여하였다. 이들은 매 3개월마다 HBV DNA, AST/ALT, 알부

민, 빌리루빈, 프로트롬빈 시간, 크레아티닌, 혈소판 수치, B

형간염 e항원(HBeAg), B형간염 e항체(antianti-HBe)를 검사

하고 복수, 간성 혼수 등의 임상상태를 기록하여 CTP score

와 model for end-stage liver disease (MELD) score를 계산

하였다. 혈청 AST/ALT, 빌리루빈, 프로트롬빈 시간(INR), 크

레아티닌, 혈소판은 표준 실험실 방법으로 측정하였다. HBe-

Ag과 anti-HBe는 방사면역측정법으로 측정하였고(Abbott 

Laboratories, Abbott Park, IL, USA), HBV DNA는 real 

time PCR로 COBAS TaqMan HBV test (TaqMan test; 

RocheDiagnostics, Branchburg, NJ, USA)를 이용하였다. 

치료효과의 판정은 엔테카비어 치료 전과 치료 후 12개월째

의 CTP score의 변화로 임상적인 호전 여부를 평가하였고 

투여 전보다 2점 이상 낮아진 경우를 호전, 1점 이상 높아진 

경우를 악화, 투여 전 과 같거나 1점 호전을 보인 경우에는 

무반응으로 정의하였다. MELD score는 연구 대상자의 혈청 

알부민, 빌리루빈, 프로트롬빈 시간 수치로 다음과 같은 계산

식을 통해 구하였다.  



Kim IS, et al. Entecavir for Decompensated Cirrhosis 227

Vol. 59 No. 3, March 2012

Table 3. Comparison of Virologic and Biochemical Response to Entecavir between the Responder and Non-Responder Groups

Group Baseline 3 months 6 months 9 months 12 months
Repeated measure
 ANOVA (p-value)

HBV DNA (log10 IU/mL) R  6.04±1.44  1.67±2.24 0.46±0.93 0.17±0.57 0.08±0.38 0.002
NR  5.83±2.46  1.49±1.44 0.61±0.85 0.36±0.81 0.58±1.30

ALT (U/L) R  183.6±366.3  49.9±29.5 39.4±16.0 38.4±20.8 32.1±14.5 0.152
NR 129.2±88.1 56.4±27.8 46.2±36.9 53.2±44.3 51.0±49.9

Total bilirubin (mg/dL) R  4.2±3.4  2.2±0.9 1.6±0.6 1.6±0.7 2.3±4.2 0.038
NR  3.2±1.8  2.4±1.4 2.3±1.5 2.9±2.5 3.5±3.5

Albumin (g/L) R  2.90±0.58  3.24±0.63 3.40±0.54 3.65±0.51 3.71±0.56 0.023
NR  2.99±0.43  2.99±0.41 3.08±0.43 3.04±0.50 3.04±0.34

Prothrombin time (INR) R  1.59±0.28  1.38±0.18 1.28±0.17 1.21±0.14 1.19±0.16 0.01
NR  1.35±0.16  1.21±0.12 1.19±0.13 1.21±0.09 1.22±0.22

CTP score R 10.25±2.07  8.25±2.02 7.25±1.80 6.85±1.60 6.50±1.82 0.001
NR  9.80±1.30  8.80±1.79 8.00±1.00 8.80±0.84 9.20±1.10

MELD score R 13.44±3.50 10.83±2.78 9.18±2.98 8.52±2.72 8.25±3.09 0.004
NR 13.97±3.23  9.40±0.09 8.65±1.57 9.04±2.83 9.82±4.84

Values are presented as mean±SD. The results were used by an item deletion method about missing values in each follow-up data of 
every interest factors. 
R, responder group, defined as a decrease in CTP score of ≥2; NR, non-responder group, defined as a decrease in CTP score of ≤1 
or an increase; CTP, Child–Turcotte–Pugh; MELD, model for end stage liver disease.

MELD score=3.78 [Ln serum bilirubin]+11.2 [Ln INR] 

+9.57 [Ln serum creatinine]+6.43

3. 통계

CTP score 변화 및 AST/ALT, 알부민, 빌리루빈, 프로트롬

빈 시간(INR), 크레아티닌, 혈소판 수치, HBV DNA, MELD 

score에 대한 엔테카비어 투여에 따른 각 변수에 따른 유의성 

유무의 확인을 위해 반복측정 분산분석(repeated measure 

ANOVA)을 수행하였다. 

CTP score가 호전된 군과 악화된 군 간의 연관된 예후 인

자를 보기 위해 forward selection method와 backward se-

lection method를 수행하여 연구에 적합한 모형을 선택하였

다. Best subset selection을 수행하여 예후 인자를 찾아내고 

이에 대한 logistic regression을 수행하였다. 분석에 사용된 

통계 팩키지는 SAS 9 (SAS Institute Inc., Cary, NC, USA)

였다.

결    과

1. 엔테카비어 치료에 따른 바이러스 및 혈청학적 반응 

6개월 이내 사망한 3명을 제외한 45명의 환자에서 엔테카

비어 투여 후 HBV DNA 값은 지속적으로 감소하였다. 12개

월간 엔테카비어 투여 후 40명이 음전되었고, 약물 투여 후 

3개월째에 45명 중 18명에서 HBV DNA가 음전되었으며, 6

개월째 71.1% (32/45), 9개월째 82.2% (37/45), 12개월째 

88.9% (40/45) 음전되었다. 약물 투여 전 HBeAg 양성이었던 

17예에서 9명(52.9%)이 투여 12개월에 HBeAg이 소실되었다

(Table 2).

12개월간 엔테카비어 치료 후 HBV DNA, 빌리루빈, 알부민, 

프로트롬빈 시간이 치료 전에 비해 정상화되었다(Table 2). 12개

월간의 엔테카비어 치료기간 동안 HBV DNA (p=0.002), 빌리루

빈(p=0.038), 알부민(p=0.023), 프로트롬빈 시간(p=0.01)의 변화

는 호전군과 비호전군 사이에 통계적으로 의미있는 차이가 있었다

(Fig. 1, Table 3).

2. 엔테카비어 치료에 따른 CTP, MELD score의 변화

사망자 3명을 제외한 비대상성 간경변 환자 45명 중 엔테

카비어 치료 12개월에, 32명(71.1%)에서 CTP score의 호전(2

점 이상 감소)을 보였고, 2명(4.4%)은 악화(1점 이상 증가)를 

보였고 11명(24.4%)은 유지하거나 1점 감소를 보였다. 사망

자를 포함할 경우 악화군은 5명(10.4%)이었다. 6개월내 CTP 

2 이상 감소한 경우가 30명(66.7%), 6개월 이후는 5명(11.1%)

이었다. 6개월 이내 CTP 2 이상 감소하였던 환자 중 3명에서 

CTP score가 다시 증가하였으나 모두 치료 전의 CTP 수치와 

같거나 1 감소한 상태를 유지하였다. 악화된 2명의 환자의 경

우 HBV DNA는 음전이 되었으나 간기능 수치의 악화로 CTP

는 상승하였다(Table 2). 

CTP score와 MELD score가 치료 전(10.1±2.0, 13.48± 

4.05)에 비하여 12개월간 엔테카비어 치료 후(7.24±2.0, 9.68± 

4.85) 각각 3, 4 감소하였다(Table 2). 12개월 간의 엔테카비어 

치료기간 동안 CTP score (p=0.001)와 MELD score (p= 

0.004)의 변화는 호전군과 비호전군 사이에 통계적으로 의미있

는 차이가 있었다(Fig. 2, Table 3).
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Fig. 2. Changes of Child–Turcotte–Pugh (CTP) score and model for end stage liver disease (MELD) score during entecavir therapy.

Fig. 3. Clinical outcome of 45 
patients treated with entecavir 
therapy.

Table 4. Univatiate Analysis for Factors Associated with The-
rapeutic Effectiveness in Decompensated Cirrhosis

      Factors p-value

Total bilirubin (mg/dL) 0.254
Albumin (g/L) 0.209
Prothrombin time (INR) 0.004
AST (U/L) 0.652
ALT (U/L) 0.565
HBV DNA (IU/mL) 0.643
Creatinine 0.422
Platelet 0.422
Child-Turcotte-Pugh score 0.573
MELD score 0.22
HBeAg positive 0.141
HEP 0.25

MELD, model for end stage liver disease; HEP, hepaticencepha-
lopathy.

3. 임상경과 

평균 추적기간은 18개월이었으며 51명의 환자 중 3명은 6개

월 내에 연고지 병원으로 전원되었고 남은 48명 중 3명은 6개

월 내 조기 사망하였으며, 32명은 호전, 11명은 무반응, 2명은 

악화를 보였다. 사망자는 11명으로 CTP score가 악화된 군에

서 4명(조기 사망자 포함), 무반응군에서 4명, 호전된 군에서도 

3명이었다. CTP가 2 이상 감소하였지만 사망한 경우도 3명 있

었고 이들 모두 6개월 이내 HBV DNA는 음전되었다. 이중 1

명은 본원에서 추적관찰할 때까지는 CTP 감소를 보였으나 추

적 소실된 뒤 사망하였으며, 다른 1명은 폐렴으로 인해 사망하

였고, 또 다른 1명은 지속적인 정맥류 출혈로 사망하였다. 4명

(호전군 2명, 비호전군 2명)의 환자가 엔테카비어를 12개월 이

상 복용한 상태로 외래 추적 관찰하던 중에 간이식을 받았으며 

현재 37명이 생존상태이다(Fig. 3).

4. 치료의 호전에 연관된 인자 분석

CTP score의 호전군과 비호전군 사이에 엔테카비어 치료 

전의 임상 및 혈청학적 지표들의 통계적인 차이를 보기 위해 

univariate analysis를 수행하였다. INR만 통계적으로 유의

하였고(p=0.004), 호전군(1.59±0.28)이 비호전군(1.35±0.16)

에 비해 INR의 평균값이 높은 것으로 나타났다(Table 4).

CTP score의 호전된 군과 비호전 군 간의 연관된 예후 인

자를 알아보기 위해 forward selection method와 backward 
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Table 5. Factors Associated with Therapeutic Effectiveness in 
Decompensated Cirrhosis

p-value OR (CI)

Creatinine 0.481  0.281 (0.008-9.583)
ALT 0.203  1.006 (0.997-1.015)
Prothrombin time (INR) 0.024 61.869 (1.704-＞999.999)
AST 0.162  0.992 (0.981-1.003)

This results were analyzed using the variables that are derived 
from best subset selection.

selection method 및 best subset selection을 수행하여 적

합한 인자로 creatinine, ALT, AST 및 prothrombin time 

(INR)이 선택되었다. 이에 대한 logistic regression을 수행한 

결과 INR이 통계적 의미가 있었으며, INR의 값이 높을수록 

호전될 가능성이 높은 것으로 나타났다(p=0.024; OR=61.869) 

(Table 5).

고    찰

간경변증 환자에서 HBV 증식이 지속되면 간부전 및 사망의 

위험이 높은 것으로 알려져 있어,5 정기적인 추적관찰을 통하여 

B형간염 바이러스의 증식 정도를 확인하고 빠른 시간 내에 항

바이러스제를 장기적으로 투여하는 것이 중요하다. 간경변증 

환자의 근본적인 치료는 간이식이지만 과거 간이식 후 바이러

스 재감염으로 인한 사망이 문제였다.20 라미부딘을 이식 전 투

여함으로써 이식 전후에 B형간염 바이러스의 재감염을 예방할 

수 있게 되었다. 그리고 이식 전 CTP score도 호전되어 이식 

대기 생존율을 높이는 효과 뿐만 아니라21-23 비대상성 간경변 

환자에서 라미부딘 치료가 간기능을 호전시키고24,25 간부전에 

의한 사망 또는 간이식 시기를 늦춰줄 수 있음이 밝혀졌다.26 

하지만 라미부딘은 장기 투여 및 약제 중단 후 내성 발현율이 

높고 바이러스 돌파현상이 빈번하다는 단점이 있었다.27,28 엔테

카비어는 초치료 시 내성 변이에 따른 바이러스 돌파가 드문 

것으로 알려졌다.29 HBeAg 보유 여부에 관계 없이 비대상성 

간경변 환자에서도 만성간염 환자에서처럼 엔테카비어 단독치

료로 간기능이 호전되었음이 밝혀졌다.19

B형간염에 의한 비대상성 간경변 환자에서 라미부딘 투여 

후 간기능이 호전되는 경우, 대부분 6개월 이내 호전되며 6개

월 이후에 호전을 보이는 경우는 드물었다.30 엔테카비어의 경

우도 6개월 내에 상당한 임상적 호전을 달성하였지만 조기사

망이나 간이식을 받는 경우의 80%가 치료 4개월이내 발생하

였다.19 이번 연구에서도 평균 18개월의 추적관찰 기간 중 사

망한 예가 8명 있었으며, 그 중 6개월 이내 사망한 경우가 

3(37.5%)명이었다. Liaw 등31은 엔테카비어 투여 48주 후

41.2%에서 CTP 2 이상 감소를 보고하였고, Shim 등19은 엔

테카비어 투여 12개월 후 49.1%로 보고하였다. 이번 연구에

서는 6개월 내 CTP 2 이상 감소한 경우가 30명(66.7%), 12개

월 이후는 32명(71.1%)이었다.

Shim 등19은 89.1%의 비대상성 간경변 환자에서 엔테카비

어 투여 12개월 후 HBV DNA가 음전되었음을 보고하였으며, 

Liaw 등31은 엔테카비어와 테노포비어 각각 48주간 투여 후 

72.7%, 70.5%에서 HBV DNA 가 400 copies/mL로 감소하

였음을 보고하였다. 이번 연구에서도 엔테카비어 투여 12개

월 후 88.9%의 환자에서 HBV DNA 음전(<60 copies/mL)을 

확인하였다.

비대상성 간경변 환자에서 엔테카비어 투여에 따른 CTP 

호전과 악화에 관련된 인자를 조사하였을 때 CTP score가 

2 이상 감소한 환자 군에서 프로트롬빈 시간(INR) 수치가 높

은 것으로 나타났다(p=0.004). 이번 연구의 환자군의 등록 당

시의 평균 ALT (171 U/L) 및 평균 CTP score (10.1)가 Liaw  

등31(평균 ALT, 52 U/L; 평균 CTP, 7)이나 Shim 등19(평균 

ALT, 101 U/L; 평균 CTP, 8.1)의 연구대상에 비해 높았으며 

엔테카비어 치료 후 CTP 2 이상 감소한 비율도 높았다. 그러

므로 일시적으로 B형간염 바이러스 증식이 활성화된 상태에

서 간기능의 악화를 보인 환자들이 다수 포함된 결과 치료 

전 INR이 치료 후 CTP 감소와 연관있는 것으로 나타났을 것

으로 추정된다. 

Shim 등19과 Liaw 등31의 연구에서 엔테카비어 투여 12개

월 후에 HBV DNA (log10 IU/mL)가 각각 3.11 (log10 

IU/mL), 6.8 (log10 IU/mL) 감소하였고 이번 연구에서도 5.4 

(log10 IU/mL) 감소하였다. Shim 등19과 Liaw 등31은 12개월

째 ALT가 정상화되는 경우를 각각 76.4%, 41.2%로 보고하였

고, 이번 연구에는 ALT 정상화가 53.7%에서 나타났다. 하지

만 단변량 분석이나 로지스틱 회귀분석 결과에서 치료 전 

HBV DNA나 ALT는 CTP 감소 여부를 예측하지 못하였다.

엔테카비어 투여에 따른 신독성은 거의 없는 것으로 알려

져 있지만 비대상성 간경변 환자를 대상으로 한 연구결과는 

많지 않다. Liaw 등31이 보고한 연구에서 엔테카비어 치료에 

의한 신독성(치료 전에 비해 0.5 mg/dL 상승하는 경우)이 발

생한 경우가 4.5%였으며, 이번 연구에서도 45명 중 2명

(4.4%)에서 보고되어 비대상성 간경변 환자에서도 비교적 안

전하게 투여할 수 있을 것으로 판단된다.

이번 연구는 조기사망환자가 분석에 포함되지 않아 연구대

상 선정에 있어서 선택 편견이 발생하였을 가능성이 있으며, 

이로 인해 엔테카비어 치료 효과가 실제보다 좋은 방향으로 

왜곡되었을 가능성이 있다. 하지만 단변량 분석과 로지스틱 

회귀분석을 수행하여 호전군과 비호전군에 대한 치료 예측 인

자를 찾고자 시도했다는 점에서 의미가 있다.
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결론적으로 B형간염 바이러스에 의한 비대상성 간경변 환

자에서 HBV DNA가 활발히 증식할 경우 일부 환자에서 엔테

카비어의 치료는 부작용 없이 병의 진행을 늦추고 임상경과를 

호전시켰으나, 치료 결과를 예측할 수 있는 인자를 찾기 위하

여 대규모의 연구가 필요할 것으로 생각된다. 

요    약

목적: 엔테카비어는 HBV에 강력한 항바이러스 효과가 있으

며 내성이 드물게 발생한다. 비대상성 간경변증 환자에서 엔

테카비어의 장기치료효과에 대한 연구결과는 많지 않다. 이에 

저자들은 B형간염 바이러스에 의한 비대상성 간경변 환자를 

대상으로 엔테카비어 치료효과와 엔테카비어 효과를 예측할 

수 있는 인자를 알아보고자 하였다. 

대상 및 방법: 2006년 11월부터 2011년 1월까지 아주대학교 

병원에 내원한 만성 B형 간염으로 인한 비대상성 간경변 환자 

중 6개월 이상 엔테카비어 치료를 받은 45명을 후향적으로 

조사하였다. 대상 환자는 전 예에서 HBV DNA양성이고 CTP 

score가 8점 이상이며, HBeAg은 17 명에서 양성이었다. 엔

테카비어 치료 3개월마다 HBV DNA, CTP score 및 AST, 

ALT, 빌리루빈, 알부민, 프로트롬빈 시간, 크레아티닌 등을 

검사하였다. 

결과: 엔테카비어 투여 12개월 후 HBV DNA는 45명중 40명

(88.9%)에서 음전되었다. CTP 점수의 호전을 보인 환자는 45

명중 32명(71.1%)이었으며, 2명(4.4%)은 악화를 보였고 11명

(24.4%)은 유지하거나 1점 감소를 보였다. 약물 투여 전 

HBeAg이 양성이었던 17예 중에서 9명(52.9%)이 음성전이를 

보였다. 전체 환자에서 12개월간 엔테카비어 치료 후 빌리루

빈, 알부민, 프로트롬빈 시간이 치료 전에 비해 정상화되었다. 

전체 환자에서 CTP score, MELD score는 각각 투약 전 10.1 

(±2.0), 13.48 (±4.05)에서 엔테카비어 투여 12개월 후 각각 

7.24 (±2.0), 9.68 (±4.85)로 감소하였다. 

결론: Entecavir는 비대상성 간경변 환자에서 안전하게 간기

능을 호전시켰다. INR이 엔테카비어 치료효과를 예측할 수 

있는 인자로 관찰되었다. 

색인단어: 엔테카비어; 비대상성 간경변증; Hepatitis B virus
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