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Background/Aims: An ideal noninvasive diagnostic test for hepatic fibrosis should be simple, inexpensive, and

accurate. We aimed to find the simple marker for predicting hepatic fibrosis and to compare the accuracy of

AST, platelet, AST/ALT ratio and AST to platelet ratio index (APRI) in chronic hepatitis B patients without

clinical evidence of cirrhosis. Methods: A total of one hundred and twenty-six chronic hepatitis B patients who

underwent liver biopsy at the Ajou University Hospital from August 1998 to December 2003 were enrolled.

Hepatic fibrosis was assessed using the Ludwig classification. Significant fibrosis was defined as fibrosis score of

3 or more. The AST/ALT ratio and APRI were calculated and correlations with hepatic fibrosis were analyzed.

Results: APRI showed a significant correlation (r=0.501, p=0.000) with hepatic fibrosis, and was superior to

AST, AST/ALT ratio and platelet in predicting fibrosis. Patients with significant fibrosis (fibrosis stage 3, 4) can

be identified to have APRI=1 with sensitivity 71.2% and specificity 70.3%. The sensitivity and specificity of an

APRI = 1.5 for cirrhosis (stage 4) were 83.3% and 75.0%. Conclusions: Simple index using AST and platelet

value can predict the presence of significant fibrosis and cirrhosis in chronic hepatitis B patients without clinical

evidence of cirrhosis. (Korean J Gastroenterol 2005;45:340-347)
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서 론

만성 형 간염은 국내 만성 간질환의 가장 흔한 원인으로B

만성 간염 및 간경변 환자의 약 간세포암 환자의 약73%,

를 차지한다77% .1 만성간질환환자의질병진행여부의판단

은 임상으로 혈청 검사 및 복부 초음파 검사가 주로 이용되

나 중증섬유화로의 진행이나 간경변의 예측 및 진단에있어,

민감도 및 특이도가 낮아 정확한 예측은 힘든 실정이다.2,3

만성 형 간염 환자의 예후 판정과 치료 여부의 결정에B

간조직 생검이 유용하며 간경변의 진단은 간조직 생검을 통

해 확진되지만 침습 방법으로 검사와 관련된 합병증과 적,

절한 조직의 채취 여부 환자의 거부감 비용 문제 등 임상, ,

에서 쉽게 검사를 진행하기에는 여러 가지 어려움이 있다.4

따라서 간조직 생검을 대체할 수 있는 혈청 간섬유화 지표

가 있다면 간조직 검사의 불편함을 줄일 수 있고 외래에서

추적 관찰 및 치료와 예후 평가에 유용하게 이용될 수 있을

것이다 만성 형 간염을 포함한 간질환의 선별 및 추적 검. B

사로 가장많이 이용되고 있는 만으로는 간aminotransferase

섬유화 정도를 추정하기 어려우며 진행 간염 환자에서 ala-

및nine aminotransferase (ALT) aspartate aminotransferase (AST)

가 정상으로 나오는 경우도 빈번히 관찰된다 또한 복부 초.

음파 검사와 간조직 검사 사이의 섬유화 정도에 대한 불일

치도 종종 나타난다.5 현재까지 여러 연구에서 혈청 표지자

를 이용하여 간섬유화 및 간경변을 예측하고자 하는 시도가

이루어졌지만 실제 임상에 적용하기 힘든 고가의 검사 항,

목이나 복잡한 수식 등을 이용해야 하는 번거로움으로 한계

가 있다.6-8 이러한 한계를 극복하고자 최근 단순하면서도

임상에서 유용한 간섬유화 표지자로 비 및AST/ALT AST/

혈소판 비 의유용성에대(AST to platelet ratio index, APRI)

한 결과가 주목받고 있다.9,10 외국에서는 주로 만성 형 간C

염 환자들을 대상으로 하였고 국내에서는 만성 형 간염, B

환자에서 비 및 혈소판을 이용한 간섬유화 예측AST/ALT

의 유용성을 보고하였다.11

이번 연구는 혈청 검사 및 복부 초음파 검사에서 간경변

의 증거가 뚜렷하지 않은 만성 형 간염 환자들에서 임상B

으로 쉽게 측정 가능한 혈소판치를 이용한 비침AST, ALT,

습 간섬유화 표지자로 비 혈소판 비와 간조AST/ALT , AST/

직 생검 결과를 비교하여 간섬유화 정도를 가장 정확히 반

영하는 표지자를 알아보고자 하였다.

대상 및 방법

대상1.

년 월부터 년 월까지아주대학교병원을방문1998 8 2003 12

한 만성 형 간염 환자 중 임상 소견 및 복부 초음파 검사B

에서 간경변의 명백한 증후 없이 간조직 생검을 시행한 126

명을 대상으로 후향 연구를 시행하였다 대상 환자들 모두.

에서 항 바이러스 약물 복용력은 없었으며 하루 이상, 20 g

의 알코올 섭취자 간기능에 영향을 줄 수 있는 약물 복용력,

이 있는 자 양성 환자 대사 또는 자가 면역 간질, anti-HCV ,

환 환자 간세포암을 포함하여 악성 종양이 진단된 자 등은,

이번 연구에서 제외하였다.

방법2.

대상 환자의 의무 기록 조사 및 병력 청취를 통해 성별,

나이 음주력 흡연력 수혈 경험 형 간염 가족력 생검 목, , , , B ,

적 등을 알아보고 신체검사 일반 혈액검사 혈청 생화학검, ,

사 혈청 바이러스 표지자 복부 초음파 검사 결과 등을 조, ,

사하였다 혈액검사는 간조직 생검을 위해 입원한 시점에.

시행된 검사 결과를 참조하였고 간조직 생검은 초음파 유,

도하에 경피적으로 시행하였으며 조직의 양이 적어 정확한

진단이 어려웠던 경우는 연구에서 제외하였다 조직 검사를.

통해 얻은 검체는 포르말린으로 고정시키고 파라핀 포매하

였고 두께로절편한후 염색과, 5 mm hematoxylin-eosin Mas-

염색을 하였다 간염의 조직 진단 및 분류는son-trichrome .

에 의한 분류를 이용하였고Ludwig ,12 간염의 활성도를 부0

터 간섬유화 단계를 부터 까지로 구분하였으며 간섬유4, 1 4 ,

화 단계 과 를 경증 및 를 중증 간섬유화로 정의하였1 2 , 3 4

고 이 중 단계의 섬유화가 있을 때 간경변으로 정의하였, 4

다 조직 판정은 한 명의 간 병리학자가 판정하였다. .

통계3.

검사에 따른 각 군의 결과 값들은 연속 변수의 경우 독립

표본 검정을 이용하여 평균 표준편차로 표시하였고 명목t- ,

변수의 경우는 카이제곱 검정을 이용하였다 각 변수들 간.

의 상관관계의 분석은 상관계수로 표시하였으며Spearman ,

이상의 통계 분석은 SPSS 11.0 (SPSS Inc., Chicago, IL,

을 이용하였고 각 통계의 유의 수준 값은 미만USA) , p 0.05

으로 정의하였다 간섬유화 정도를 예측할 수 있는 표지자.

들의 진단유용성을검증하기위하여 ROC (receiver operat-

를 이용하였으며 가장적절한민감도ing characteristic) curve ,

와 특이도 양성 및 음성 예측도를 나타내는 값을 결, cut-off

정하였다.

결 과

임상 특성1.

총 명의 환자들의 평균 연령은 세였으며 남126 28.3±9.2 ,
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자 명 여자 명 이었다 혈청 생화학 검111 (88.1%), 15 (11.9%) .

사에서 총AST 132.1±178.3 IU/L, ALT 164.6±191.8 IU/ L,

빌리루빈 총단백 알부민1.1±1.3 mg/dL, 7.3±0.5 g/dL, 4.2

알칼리 포스파타제±0.4 g/dL, 88.3±26.3 IU/L, α-FP 13.4±

이었고 혈소판치는31.0 pg/mL , 191,547±55,358/mm3이었다.

대상 환자들을 간섬유화의 정도에 따라 경증 간섬유화군 섬(

유화 단계 및 과 중증 간섬유화군 섬유화 단계 및1 2) ( 3 4)

으로 나누었을 때 나이 혈소판 빌리루빈 알부민, , , , , AST,

알칼리 포스파타제ALT, , α 에서 양 군 간에 유의한 차-FP

이를 보였으며 평균 간섬유화 정도는 경증 간섬유화군에서,

중증 간섬유화군에서 였고 전체 평균은1.5±0.5, 3.4±0.5 ,

이었다 간염 활성도 및 간섬유화 단계에2.3±1.0 (Table 1).

따른 분포를 살펴보면 간염 활성도 기는 명 기, 0 16 (12.7%), 1

명 기 명 기 명 기는 명17 (13.5%), 2 31 (24.6%), 3 39 (31.0%), 4 23

이었고 간섬유화정도는 단계 명(18.3%) (Fig. 1), 1 38 (30.2%),

단계 명 단계 명 단계 명 이2 36 (28.6%), 3 34 (27.0%), 4 18 (14.3%)

었다(Fig. 2).

비 및 혈소판 비와 간섬유화의 상관2. AST/ALT AST/

관계

중증 섬유화 및 간경변을 가장 정확히 예측할 수 있는 혈

청 표지자를 찾기 위해 간섬유화와 간경변을 예측하는 데

중요한인자로알려진 및혈소판치 비AST , AST/ALT , AST/

혈소판 비와 간섬유화 정도의 상관관계를 분석하였다. APRI

는 기존의 보고대로 다음과 같은 간단한 공식에 의하여 산

출하였다.10

Fig. 1. Distribution of hepatitis activity grade.

Fig. 2. Distribution of hepatic fibrosis stage.

Table 1. Baseline Characteristics of Patients

No significant
fibrosis (stage 1, 2)

Significant
fibrosis (stage 3, 4) p-value

Total

Mean±SD n Mean±SD n Mean±SD n

Age (year) 25.3±8.5 74 32.6±8.7 52 0.000 28.3±9.2 126

Platelet (×103/mm3) 214,013±50,415 74 159,576±45,809 52 0.000 191,547±55,358 126

Total bilirubin (mg/dL) 0.8±0.5 72 1.5±1.8 50 0.002 1.1±1.3 122

Total protein (g/dL) 7.3±0.4 69 7.3±0.6 47 0.997 7.3±0.5 116

Albumin (g/dL) 4.3±0.3 72 4.1±0.4 50 0.001 4.2±0.4 122

AST (U/L) 81.3±97.8 74 204.4±234.8 52 0.000 132.1±178.3 126

ALT (U/L) 108.3±112.2 74 244.8±247.0 52 0.000 164.6±191.8 126

ALP (IU/L) 83.7±24.4 68 94.6±27.7 49 0.026 88.3±26.3 117

AFP (ng/mL) 3.5±2.7 19 22.9±41.4 20 0.049 13.4±31.0 39

Fibrosis stage 1.5±0.5 74 3.4±0.5 52 0.000 2.3±1.0 126

AST, aspartate aminotransferase; ALT, alanine aminotransferase; ALP, alkaline phosphatase; AFP, alpha-fetoprotein.
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APRI AST level (/ULN)
= ×100(AST to platelet ratio index)Platelet counts (109/L)

(ULN: upper limit of normal)

및 는간섬유AST (r=0.424, p=0.000) APRI (r=0.501, p=0.000)

화와유의한상관관계를보였고 혈소판치, (r=-0.492, p=0.000)

는 역상관관계를 보였다 그러나(Table 2)(Fig. 3). AST/ALT

비와 간섬유화는 상관성이 없었다(Table 2) (Fig. 4).

중증 간섬유화 및 간경변 예측을 위한3. APRI cut off

값 결정

의 중증 간섬유화 및 간경변의 예측 정도를 알아보APRI

기 위해 를 이용하여 임상에 유용한 값을ROC curve cut-off

설정하여 민감도 특이도 양성 예측도 및 음성 예측도를 구, ,

하였다 에서 에대한(Table 3, 4)(Fig. 5). ROC curve APRI area

값이 로 비나혈소판under the curve (AUC) 0.794 AST/ALT

치와 비교했을 때 가장 정확한 예측 표지자임을 확인하였다

(Fig. 5).

간조직 생검 결과 간섬유화 단계를 경증 섬유화 및1, 2 , 3

단계를중증섬유화로구분하여 값을 및4 APRI cut-off 1 1.5

로 정한 후 중증 섬유화의 예측도를 살펴보았다 중증 섬유.

화 명중 이하는 명 보다큰경우는52 APRI 1 15 (28.8%), 1 37

명 이었고 이하에서는 명 보다(71.2%) , APRI 1.5 22 (42.3%), 1.5

큰 경우는 명 이었다 이경우중증섬유화30 (57.7%) (Table 3).

예측에 있어 값을 로 했을 때 민감도APRI cut-off 1 71.2%,

특이도 양성 예측도 음성 예측도 였고70.3%, 62.7%, 77.6% ,

값을 로 했을 때 민감도 특이도APRI cut-off 1.5 57.7%,

양성예측도 음성예측도 였다83.8%, 71.4%, 73.3% (Table 4).

의 정의에 따라 간섬유화 단계인 간경변의 예측에Ludwig 4

의 유용성을 살펴보았다 간경변 명 중 이하APRI . 18 APRI 1

는 명 보다큰경우는 명 이었고1 (5.6%), 1 17 (94.4%) , APRI 1.5

Table 3. Distribution of Hepatic Fibrosis according to Different APRI Cuf-off Value

APRI cut-off Stage 1, 2 (n=74) Stage 3, 4 (n=52) Stage 1, 2, 3 (n=108) Stage 4 (n=18)

1≤ 52 (70.3%) 15 (28.8%) 66 (61.1%) 1 (5.6%)

1＞ 22 (29.7%) 37 (71.2%) 42 (38.9%) 17 (94.4%)

1.5≤ 62 (83.8%) 22 (42.3%) 81 (75.0%) 3 (16.7%)

1.5＞ 12 (16.2%) 30 (57.7%) 27 (25.0%) 15 (83.3%)

APRI, AST to platelet ratio index.

Table 2. Correlation of the Hepatic Fibrosis and AST,
Platelet, AST/ALT Ratio and APRI

Correlation coefficient p

Spearman's
rho

APRI 0.501 0.000

AST/ALT ratio 0.004 0.963

AST 0.424 0.000

Platelet -0.492 0.000

APRI, AST to platelet ratio index.

Fig. 3. Relationship of AST/ALT ratio and hepatic fibrosis stage.

AST/ALT ratio showed no significant correlation with hepatic

fibrosis (r=0.004, p=0.963).

Fig. 4. Relationship of APRI and hepatic fibrosis stage. There is

a significant correlation between APRI and hepatic fibrosis (r=

0.501, p=0.000).

APRI, AST to platelet ratio index.
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이하에서는 명 보다큰경우는 명 이었3 (16.7%), 1.5 15 (83.3%)

다 이 경우 간경변예측에있어 값이(Table 3). APRI cut-off

일 때 민감도 특이도 양성예측도 음1 94.4%, 61.1%, 28.8%,

성 예측도 였고 값을 로할때민감도98.5% , APRI cut-off 1.5

특이도 양성예측도 음성예측도83.3%, 75.0%, 35.7%, 96.4%

였다(Table 4).

비의 경우 등AST/ALT Sheth 9의 보고에따라 값을cut-off

로 하였을 때 중증 섬유화를 예측하는 데 있어 민감도1

특이도 양성 예측도 음성 예측도57.1%, 59.5%, 34.6%,

로 정확도가 크게 감소하였다67.6% .

고 찰

이번 연구에서는 실제 흔히 검사하는 혈액 검사 항목을

이용한 간단한 수식을 사용하여 치료 받은 병력이 없고 임,

상에서 간경변의 증거가 없는 만성 형 간염 환자에서 중B

증 간섬유화 및 간경변을 예측하고자 하였다 와 혈소. AST

판 수치로 구성된 는 그래프에서 로APRI ROC AUC 0.794

비교적 정확하게 간섬유화를 예측하였고 이는 간섬유화 예,

측에 기존에 보고되었던 비AST/ALT 8,11 또는 혈소판 수치12

와 함께 간섬유화나 간경변증을 예측하는 데 도움이 될 수

있다 또한 값이 이상일 때 중증 섬유화가 많았으며. APRI 1 ,

이상일 경우 간경변으로 진행되었음을 시사하였다1.5 .

간조직 생검은 만성 간염 환자에서 간내 염증 정도 및 섬

유화 정도를 판정하여 치료 방법 결정 및 예후를 예측하는

데 객관적인 검사 방법이지만13 침습 방법으로써 시술 관련

합병증과 환자의 거부감 등으로 인하여 모든 환자에서 시행

되기 힘들 뿐 아니라 추적 관찰을 위하여 반복적인 검사를

하기에는 어려움이 있다.4 따라서 간조직 검사를 대체할 만

한 검사실 소견이 있다면 만성 형 간염 환자의 관리에 많B

은 도움이 된다 지난 수년간 비침습 혈청 검사를 이용하여.

만성 간염 환자의 섬유화 정도와 간경변을 예측하고자 하는

노력이 있어 왔다.6-8 그러나 대부분의 보고들이 쉽게 측정

하기 어려운 고가의 검사나 많은 항목을 측정해야 하는 번

Table 4. Prediction of Hepatic Fibrosis by AST/ALT Ratio and Two APRI Cut-off Value

APRI
AST/ALT ratio

Stage 3, 4 (significant fibrosis) Stage 4 (cirrhosis)

Cut-off value 1 1.5 1 1.5 1

Sensitivity 71.2% 57.7% 94.4% 83.3% 57.1%

Specificity 70.3% 83.8% 61.1% 75.0% 59.5%

PPV 62.7% 71.4% 28.8% 35.7% 34.6%

NPV 77.6% 73.8% 98.5% 96.4% 67.6%

PPV, positive predictive value; NPV, negative predictive value; APRI, AST to platelet ratio index.

Fig. 5. ROC curve of the AST/ALT, APRI and platelet in predicting hepatic fibrosis. (A) Prediction of significant fibrosis (stage 3, 4). (B)

Prediction of cirrhosis (stage 4).

APRI, AST to platelet index.



심성준 외 인 만성 형 간염 환자에서 간 섬유화 지표로써12 . B AST /혈소판 비 345

거로움이 있어 실제 임상에서 적용하기에는 무리가 있었다.

또한 많은 경우 만성 형 간염 환자들을 대상으로 한 결과C

였기에 만성 형 간염 환자에게 같은 기준을 적용할 수 있B

는지에 대한 의문이 제기되어 왔다.

복부 초음파 검사는 만성 간염 환자에서 간세포암의 조기

진단 및 간경변으로의 진행을 예측하기 위하여 널리 시행되

고 있다 그러나 초음파 소견만으로 만성 간염과 간경변을.

구분하는 것은 한계가 있다.5 이번 연구에서는 복부 초음파

검사를 포함한 임상 소견으로 간경변을 시사할 만한 소견이

뚜렷하지 않은 환자들을 대상으로 하였으나 이들 중 상당,

수는 간생검에서 간경변으로 밝혀져 임상 소견만으로 간경

변을 배제할 수 없음을 확인하였다.

일반적으로 비는 알코올 간질환과 비알코올 간AST/ALT

질환을 감별하는 데에 유용하다.14,15 또한 비알코올 간질환,

에서 비가 이상인 경우는 간경변으로 진행된 경AST/ALT 1

우가 많다.16 만성 바이러스 간염 환자들에서 간조직 섬유화

의 정도가 심해질수록 혈청 와 의 비는 유의하게AST ALT

증가하며 간경변 환자에서 등급이 높을수록 혈청, Child

와 비가 증가하여 간섬유화의 혈청 표지자로써 유AST ALT

용하다.16 이는 가 간내 동모양세포AST (hepatic sinusoidal

에서 제거되며 간섬유화가 진행될수록 의 제거는cell) AST

감소하고 진행된 간경변에서 미토콘드리아의 손상으로 인,

한 혈액 내 유출로 인해 의 증가가 나타나기 때문이AST

다.17,18 따라서 와 비는 간질환의 원인 규명을위한AST ALT

단서로 사용될 수 있고 비알코올 간질환에서 간경변으로의

진행 여부를 예측하는 데 참고가 될 수 있다.16 그러나 AST/

비의 간섬유화 예측 정도는 보고들마다 많은 차이가ALT

있다.9,19,20 만성 형 간염 환자를 대상으로 비가C AST/ALT

간경변을 예측할 수 있으나 진단 가치는 없으며, AST/ALT

비가 이상인 경우에도 에서는 간경변이 없었다1 35% .20

는 간세포 이외에도 심근 근육 신장 뇌 등 여러 장기AST , , ,

에 분포하고 있어 보다 간세포 손상에 비특이적이며ALT ,

및 는 전신 감염이나 약물 등 채혈 시점에 따라 다AST ALT

양하므로 비 단독으로 간섬유화 및 간경변 여부AST/ALT

를 예측하기에는 불충분하다 이전의 보고에서 비. AST/ALT

가 간섬유화의 예측에 낮은 민감도를 보이는 것도 이를 반

영한다.20 이번 연구에서는 단독으로는 간섬유화와의AST

상관성이입증되었지만 비는간섬유화와의상관관, AST/ALT

계가 미약하였다 이는 간섬유화가 진행될 때 동반된 간세포.

염증으로인한 상승 또는한번의측정만으로계산되는ALT ,

비의 비특이성을 반영하는 결과로 해석된다AST/ALT .

간섬유화가 진행되고 간 문맥압이 증가할수록 비장의 크

기가 점차 증가하고 비장 내에 혈소판이 격리된 후 파괴되,

어 혈소판 수치는 감소한다.21 또한 지속적인 간섬유화에 의

해 간세포에서 생성되는 트롬보포이에틴이 감소하여 혈소

판 생성이 감소한다.22 따라서 혈소판 수치의 감소는 간경변

의 예측에 유용한 인자로 알려져 있다.19 박 등11은 임상적으

로 간경변의 증후가 없는 만성 형 간염에서 비B AST/ALT

와 혈소판 수치는 심한 간 섬유화를 예측할 수 있는 지표이

고 비는 간 섬유화와 약한 상관 관계를 보였으며AST/ALT

혈소판 수치는 보다 강한 역상관 관계를 보임을(r=0.137),

보고하였다 또한 비 및 혈소판을 함께(r=-0.343). AST/ALT

예측 인자로 사용하였을 경우 이상과 혈소판수AST/ALT 1

150,000/mm3 이하일 때 특이도는 로 높았지만 민감도98.8%

가 로 낮은 값을 보였다8.5% .11 이번 연구에서는 와 간AST

섬유화는 상관관계 를 보였고 혈소판 수치는 역상(r=0.424) ,

관관계 를보였으며 를이용하였을때간조직(r=-0.492) , APRI

생검 결과와의 상관성을 높일 수 있었다 또한(r=0.501).

를 로 하였을 때 특이도 민감도APRI cut-off 1.5 75%, 83.3%

로 높은 값을 보였다 이는 나 혈소판 수치를 단독으로. AST

기준을 삼는 것보다는 와 혈소판 수치의 비를 구함으로AST

써 와 혈소판 수치의 상관 관계를 최대화할 수 있었기AST

때문이었다.10

이번 연구에서는 정확한 간섬유화 정도의 예측을 위해

의결과에따라 값을 과 로정했ROC curve APRI cut-off 1 1.5

을 때 중증 간섬유화 및 간경변의 예측 정도를 비교하였다.

값을 로 할 경우 간섬유화 단계에 해당하APRI cut-off 1 3, 4

는 중증 간섬유화를 예측하기에 보다 적합하고 로 할 경, 1.5

우에는 간섬유화 단계에 해당하는 간병변을 보다 더 정확4

하게 예측할 수 있으며 이는 비보다 우수한 예측, AST/ALT

인자임을 보였다 따라서 는 간섬유화를 예측하는 지. APRI

표로 간생검이 불가능하거나 시행 여부를 결정하기 어려운

경우에 쉽게 이용할 수 있는 검사실 소견으로 환자 진료에

이용될 수 있을 것으로 생각한다 특히 간생검의 시행 빈도.

가 극히 제한적인 국내의 의료 상황을 고려해 본다면 매우

유용한 예측 지표라 하겠다.

결론적으로 이번 연구는 임상소견에 간경변의 증후가 없

고 만성적인 과다 음주력이 없는 만성 형 간염 환자들에B

서 혈소판 비는 중증 간섬유화 및 간경변의 예측에 유AST/

용하였고 혈소판 비가 이상인 경우는 중증 간섬유화, AST/ 1

를 예측할 수 있고 이상인 경우는 간경변으로 진행함을, 1.5

암시하였다 따라서 혈소판 비는 근본적으로 간생검을. AST/

대체할 수는 없지만 간생검이 불가능하거나 시행 여부를,

신중히 고려하는 경우 임상에서 쉽게 적용할 수 있는 유익

한 간섬유화 예측 표지자라고 생각한다.

요 약

목적 간섬유화를 예측하는 이상적인 비침습 검사는 간단:

하고 저렴하면서도 정확해야 한다 이번 연구는 임상소견, .
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에 뚜렷한 간경변의 증거가 없는 만성 형 간염 환자들에B

서 쉽게 측정 가능한 혈소판치를 이용한 비침습AST, ALT,

간섬유화 표지자인 비 혈소판 비와 간생검AST/ALT , AST/

결과를 비교하여 간섬유화 정도를 가장 정확히 반영하는 표

지자를 알아보고자 하였다. 대상 및 방법 년 월부터: 1998 8

년 월까지 아주대학교병원을 내원한 만성 형 간염2003 12 B

환자 중 간경변의 명백한 증후 없이 간생검을 시행한 명126

을 대상으로 하였다 중증 간섬유화 섬유화 단계 및 간. ( 3, 4 )

경변 섬유화 단계 의 정의는 분류에 따랐다( 4 ) Ludwig . 결과:

혈소판 비는 간섬유화와 유의한 상관관계를 보였고AST/

중증 간섬유화및 간경변의예측에(r=0.501, p=0.000), AST

및 혈소판치보다 우수하였다 비는 간섬유화와 유. AST/ALT

의한 상관관계가없었다 혈소판 비의진단 유(r=0.004). AST/

용성을 알아보기 위해 를 이용하여 임상적으로ROC curve

유용한 값을 설정하였다 중증 간섬유화의예측을위cut-off .

해 값이 이상일 때 민감도 특이도 양APRI 1 71.2%, 70.3%,

성 예측도 음성 예측도 였고 간경변의 예측은62.7%, 77.6% ,

값을 이상으로할때민감도 특이도APRI 1.5 83.3%, 75.0%,

양성 예측도 음성 예측도 였다35.7%, 96.4% . 결론 임상으로:

간경변의 증후가 없는 만성 형 간염 환자들에서 혈소B AST/

판 비는 비교적 정확하게 중증 간섬유화 및 간경변을 예측

하였고 이는 임상에서 쉽게 이용할 수 있는 유용한 간섬유,

화 예측 표지자라고 생각한다.

색인단어: 만성 형 간염 비 혈소판 비 간B , AST/ALT , AST/ ,

섬유화

참 고 문 헌

1. Shin HS, Han KH, Park SJ, et al. The prevalence of hepatitis

virus infection and clinical characteristics in patients with

hepatocellular carcinoma. Korean J Med 1994;46:467-476.

2. Needleman L, Kurtz AB, Rifkin MD, Cooper HS, Pasto ME,

Goldberg BB. Sonography of diffuse benign liver disease:

accuracy of pattern recognition and grading. AJR Am J

Roentgenol 1986;146:1011-1015.

3. Simonovsky V. The diagnosis of cirrhosis by high resolution

ultrasound of the liver surface. Br J Radiol 1999;72:29-34.

4. Piccinino F, Sagnelli E, Pasquale G, Giusti G. Complications

following percutaneous liver biopsy. A multicentre retro-

spective study on 68,276 biopsies. J Hepatol 1986;2:165-173.

5. Aube C, Oberti F, Korali N, et al. Ultrasonographic diagnosis

of hepatic fibrosis or cirrhosis. J Hepatol 1999;30:472-478.

6. Myers RP, Ratziu V, Imbert-Bismut F, Charlotte F, Poynard

T. Biochemical markers of liver fibrosis: a comparison with

historical features in patients with chronic hepatitis C. Am J

Gastroenterol 2002;97:2419-2425.

7. Wong VS, Hughes V, Trull A, Wight DG, Petrik J, Ale-

xander GJ. Serum hyaluronic acid is a useful marker of liver

fibrosis in chronic hepatitis C virus infection. J Viral Hepat

1998;5:187-192.

8. Imbert-Bismut F, Ratziu V, Pieroni L, Charlotte F, Benhamou

Y, Poynard T. Biochemical markers of liver fibrosis in pa-

tients with hepatitis C virus infection: a prospective study.

Lancet 2001;357:1069-1075.

9. Sheth SG, Flamm SL, Gordon FD, Chopra S. AST/ALT ratio

predicts cirrhosis in patients with chronic hepatitis C virus

infection. Am J Gastroenterol 1998;93:44-48.

10. Wai CT, Greenson JK, Fontana RJ, et al. A simple non-

invasive index can predict both significant fibrosis and cirr-

hosis in patients with chronic hepatitis C. Hepatology 2003;

38:518-526.

11. Park SY, Kang KH, Park JH, et al. Clinical efficacy of

AST/ALT ratio and platelet counts as predictors of degree of

fibrosis in HBV infected patients without clinically evident

liver cirrhosis. Korean J Gastroenterol 2004;43:246-251.

12. Ludwig J. The nomenclature of chronic active hepatitis: an

obituary. Gastroenterology 1993;105:274-278.

13. Brook MG, Karayiannis P, Thomas HC. Which patients with

chronic hepatitis B virus infection will respond to alpha-

interferon therapy? A statistical analysis of predictive factors.

Hepatology 1989;10:761-763.

14. Correia JP, Alves PS, Camilo EA. SGOT-SGPT ratios. Dig

Dis Sci 1981;26:284.

15. Nalpas B, Vassault A, Le Guillou A, et al. Serum activity of

mitochondrial aspartate aminotransferase: a sensitive marker

of alcoholism with or without alcoholic hepatitis. Hepatology

1984;4:893- 896.

16. Williams AL, Hoofnagle JH. Ratio of serum aspartate to

alanine aminotransferase in chronic hepatitis. Relationship to

cirrhosis. Gastroenterology 1988;95:734-739.

17. Kamimoto Y, Horiuchi S, Tanase S, Morino Y. Plasma clear-

ance of intravenously injected aspartate aminotransferase

isozymes: evidence for preferential uptake by sinusoidal liver

cells. Hepatology 1985;5:367-375.

18. Okuda M, Li K, Beard MR, et al. Mitochondrial injury,

oxidative stress, and antioxidant gene expression are induced

by hepatitis C virus core protein. Gastroenterology 2002;122:

366-375.

19. Pohl A, Behling C, Oliver D, Kilani M, Monson P, Hassanein

T. Serum aminotransferase levels and platelet counts as

predictors of degree of fibrosis in chronic hepatitis C virus

infection. Am J Gastroenterol 2001;96:3142-3146.



Sim SJ, et al. AST to Platelet Ratio Index in Predicting Hepatic Fibrosis 347

20. Reedy DW, Loo AT, Levine RA. AST/ALT ratio or = 1＞

is not diagnostic of cirrhosis in patients with chronic hepatitis

C. Dig Dis Sci 1998;43:2156-2159.

21. Aster RH. Pooling of platelets in the spleen: role in the pa-

thogenesis of “hypersplenic” thrombocytopenia. J Clin Invest

1966;45:645-657.

22. Kawasaki T, Takeshita A, Souda K, et al. Serum thrombo-

poietin levels in patients with chronic hepatitis and liver

cirrhosis. Am J Gastroenterol 1999;94:1918-1922.


