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간의 노화에 따른 변화와 질환
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노인 인구 증가는 우리나라 뿐만 아니라 전세계적인 추세

이다. 노년에서는 간의 형태 및 기능적 변화가 있으며, 이러

한 변화에 대한 이해는 노년 간질환 환자를 치료하는데 중요

하다. 또한, 많은 간질환이 면역-매개에 의하여 발생하므로, 

노년에서 면역계의 변화를 이해하는 것은 노년 간질환의 임

상변화를 이해하는데 필요하다.

노년에서 간은 부피가 약 20~40% 감소하고,1 간내 혈류량

도 35~50% 감소한다.2 세포학적으로 간세포의 수는 증가하

면서 세포내 염색체의 배수성(ploidy)이 늘어나며, 미토콘드

리아의 수는 감소하나 각각의 부피는 증가된다. 또한, 간세

포내에 용해소체(lysosome)나 지방갈색소(lipofuscin)와 같은 

치밀소체(dense body)가 증가하는데, 이는 만성 산화스트레

스와 연관이 있다.3 간세포 핵의 공포형성(vacuolation)도 노

화와 함께 증가하는데, 이는 끝분절(telomere) 감소와 연관되

어 있다.4 한편, 암 전구 간세포(pre-malignant hepatocytes)에 

대한 면역감시(immune surveillance)의 손상은 간세포암종 발

생을 증가시킨다.5

간내 여러 효소들은 노년에서도 비교적 잘 유지되는 반면, 

혈청 빌리루빈은 감소하는데 이는 노년에서 근육량이 줄고 

혈색소가 감소하기 때문이다.6 또한, 알부민은 약간 감소하고, 

GGT (r-glutamyl transpeptidase)와 ALP (alkaline phosphatase)

는 증가하는데, 즉 간기능이 노년에서 떨어짐을 시사하며, 간

손상 지표인 ALT (alanine aminotransferase)는 나이가 들어갈

수록 감소하는 경향이 있어서 노년에서 정상치를 판단할 때 

이를 고려해야 한다.7 노년에서는 간의 재생능력도 감소하는

데 그 기전은 여러가지가 제시되고 있으며, epidermal growth 

factor (EGF)의 혈중 농도가 감소하고 간세포에서 EGF 

receptor가 감소하는 것이 그 중 하나이다.8 70대 이상의 노년

에서 Phase I 간 대사(hepatic metabolism) 즉, 약물의 1차 간 

통과효과(first-pass hepatic uptake)가 약 30% 감소하는데 이는 

간 부피의 감소와 cytochrome P450 활성도의 감소와 연관이 

있다.9

많은 간질환은 host의 면역반응에 의해 야기되기에 노년

에서 면역계의 변화는 간질환의 임상양상 변화에 중요한 배

경이다. 노년에서는 innate immunity를 담당하는 monocyte/ 

macrophages, natural killer (NK) cell들이 감소되며,10 특히, 

antigen-presenting cell로서 강력한 역할을 하는 dendritic cell 

(DC)들은 노년에서 특징적인 변화를 보여주는데, self-antigen에 

대한 tolerance를 잃고 면역반응을 일으키게 하여 자가면역질

환을 야기한다.11 또, 노년에서 CD4+ 세포와 Treg 기능은 감

소하고, CD8+ 세포는 증가하나 CD28과 같은 costimulatory 

molecule은 감소한다.12 한편, immunoglobulin의 혈중 농도는 

증가하지만, B cell의 수는 감소하여 B cell diversity나 특정 

항체는 감소하는 양상이다.13 즉, 불필요한 면역기능은 증가

하는 반면, 필요한 면역기능은 감소하는 양상을 보인다. 

노년에서 생리학적 변화는 간질환의 병태생리에도 영향

을 미쳐서 어떤 질환은 노년에서 유병률이 증가하게 되며, 

다른 장기의 기능저하가 간질환을 치료할 때 영향을 미치기

도 한다. A형 간염은 노년에 걸리는 경우, 더 심하고 더 많은 

합병증을 유발하며,14 B형 간염이나 C형 간염은 나이가 많을 

때 감염되는 경우, 더 많이 섬유화가 진행하고 간세포암도 

더 잘 발생한다.15,16 자가면역간염(autoimmune hepatitis)과 원

발담즙담관염(primary biliary cholangitis)은 노년에서 상대적

으로 유병률이 높고, 원발경화담관염(primary sclerosing 

cholangitis)는 20~30대에 상대적으로 많다.17,18,19 또한, 노년

에서는 치료에 대한 반응은 좋으나, 치료와 관련된 합병증은 

더 많이 생긴다.20 알코올간염이나 비알코올간질환은 노년에

서 병이 진행한 상태가 더 많으며,21 노년에서 비알코올간질

환의 위험인자를 더 많이 가지고 있다.22 황달성 약물유발간

염(drug-induced liver injury)은 노년에서 더 잘 발생하는데,23 
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특히 노년에서는 다양한 동반질환으로 여러 개의 약물을 복

용하고 있는 경우가 흔하므로 약물 상호작용에 의한 간손상

을 고려하여야 한다.24

결론적으로, 노년에서 간과 다른 장기도 변화하므로 노년

에서의 간질환은 다양한 변화양상을 보여줄 뿐만 아니라, 치

료를 할 때에도 그 반응은 다양한 변화양상을 보이므로, 이

를 고려하여 노년의 간질환을 진단하고 치료하여야 한다. 
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