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망막모세포종에서 항암화학요법과 경동공온열치료의 병용치료
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목적: 망막모세포종에서 항암화학요법과 경동공온열치료의 병용 효과를 알아보고자 하였다.

대상과 방법: 2004년 11월부터 2007년 10월까지 망막모세포종으로 진단받고 항암화학요법과 경동공온열치료를 받

았던 환자를 대상으로 하였다. 항암화학요법과 경동공온열치료 후 1개월 및 최종 관찰시 종양의 퇴행 및 재발 여부를 

조사하였다.

결과: 11명 15안 59개 종양에서, 진단시 연령은 7.4±6.9개월, 진단시 평균 종양 크기는 2.2±2.1 disc diameter 

(DD), 경동공온열치료 전 평균 종양 크기는 1.8±1.7DD, 각 종양에 대한 경동공온열치료 횟수는 1.3±0.5회였다. 

22.3±10.7개월 후 항암화학요법과 경동공온열치료로 96.6%의 종양에서 완치를 보였다. 항암화학요법과 단 1회의 

경동공온열치료로 완전 퇴행에 이른 경우, 그렇지 않은 경우에 비해 경동공온열치료 전 평균 종양의 크기가 유의하게 

작았으며, 경동공온열치료 후 종양의 완치까지 걸린 기간은 경동공온열치료 전 초기 종양의 크기와 유의한 상관관계가 

있었다.

결론: 망막모세포종에서 항암화학요법과 경동공온열치료의 병용으로 효과를 보았으며, 치료 전 종양의 크기가 작을수록 

성공적이었다.
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망막모세포종의 치료는 다양한 치료법을 포함하고 

있으며, 단일 치료 혹은 병용 치료로 좋은 효과를 거두

고 있다.
1
 현재는 조기진단 및 안구적출, 전신적인 항암

화학요법, 외부방사선조사와 함께 레이저 광응고 치료, 

냉동요법, 경동공온열치료를 포함한 다양한 국소 치료

법의 발달로, 92%의 장기 생존률이 보고되고 있으며, 

안구를 보존할 수 있는 경우도 늘어나고 있다.
1,2

 한편, 

외부방사선조사의 경우, 특히 유전성 망막모세포종 환

자에서 연조직 골육종 등의 이차암 발생 가능성이 높으

며,
3,4

 안와의 골성장을 저해하여 미용적 문제를 일으킬 

수 있고, 백내장, 건성안, 방사선망막병증 등을 일으킬 

수 있는 것으로 알려져 있어 치료에 따른 합병증 발생

이 많다.
5
 이렇게 외부방사선조사에서 발생할 수 있는 

다양한 부작용을 피하기 위해 전신적인 항암화학요법과 

함께 다양한 국소 치료법이 활발히 이용되고 있다. 최근

에는 carboplatin, etopside와 같은 효과적인 항암제의 

개발로 항암화학요법 후 종양의 퇴행 및 크기 감소가 

효과적으로 유발되고, 이후 남아있는 종양에 대한 국소 

치료법의 효과에도 상승작용을 가져왔다.
6-9 

국소 치료법 중 하나인 경동공온열치료는, 1992년 

최초로 맥락막 혈관종의 치료에 이용된 보고를 시작으

로,
10
 현재 맥락막 신생혈관과 함께 맥락막 모세혈관종, 

맥락막 흑색종, 맥락막 전이 등과 같이 색소층이 있는 

맥락막 질환의 치료에 이용되어 왔다.10-16 경동공온열

치료는 810 nm 적외선 레이저를 이용하여 망막에 열

에너지를 조사하는데, 기존에 사용하던 안저 광응고 레

이저 기계를 변환하여, 광점의 크기, 지속시간 등을 증

가시킨 것이다. 망막에 조사된 열은 광응고를 시행할 

때보다 온도가 10℃ 가량 낮으며(45~60℃), 종양 세

포의 치료는 광응고가 아니라 세포사에 의한 것으로 생

각되고 있다.
17
 토끼 실험을 통한 최근의 한 연구에서

는, 경동공온열요법이 산화질소(nitirc oxide)를 증가

시켜 종양 신생혈관이나 맥락막 신생혈관의 폐쇄를 일

으킴으로써 세포사를 유발한다고 설명하였다.
18

망막모세포종에서 경동공온열치료가 처음으로 사용

된 예는 1982년 Lagendijk에 의해서이며, 특수 고안된 
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전자파 장치를 전체 눈에 조사하여 2명에서 종양의 퇴

행을 가져왔다고 보고하였다.
19
 이후 몇몇 연구에서 경

동공온열치료 단독 혹은 항암화학요법과의 병용으로 망

막모세포종의 효과적인 퇴행을 가져왔다는 결과들이 있

으나, 현재까지 망막모세포종에서 경동공온열치료의 적

용에 대한 표준화된 방법이나 적응증에 대한 통일된 견

해는 없다.
20-22

 국내에서 경동공온열치료를 사용한 경

우는, 맥락막모세혈관종, 망막혈관종, 흑색세포종, 전

이성 맥락막종양 등 안내종양에 일부 시도한 예가 있으

나, 망막모세포종 환자를 대상으로 시행한 연구는 현재

까지 없었다.
23,24

본 연구에서는 망막모세포종 환아 11명 15안 총 59개

의 종양에 대해 항암화학요법과 경동공온열치료의 병용 

치료를 시행한 결과를 분석하였고, 치료 후 결과에 영향

을 미치는 인자 등을 알아보았다. 

대상과 방법

2004년 11월부터 2007년 10월까지 망막모세포종으로 

진단받고 안저의 다발성 국소 종양에 대해 항암화학요

법과 경동공온열치료를 시행했던 환자의 의무기록을 후

향적으로 분석하였다. 환자의 진단시 연령, 가족력, 양안

성, 진단 당시 Reese-Ellsworth (R-E) 분류, 종양의 좌

우여부, 안저내 위치, 단안에 동반된 다발성 국소 종양

의 개수, 항암화학요법 후 경동공온열치료 전 종양의 

크기(직경), 경동공온열치료 외 이전에 받은 국소 치

료, 매회 경동공온열치료 시작시 종양의 크기(직경), 

마지막 경과 관찰시의 종양 퇴행여부 및 안구의 보존 

상태, 환자의 생사 여부를 조사하였다.

항암화학요법은 cisplatin, etoposide, adriamycin, 

cyclophosphamide을 병용하여, 13회 시행하는 것을 

기본으로 하였고, 13회 이후 추가 항암치료가 필요할 

경우 cisplatin 대신 carboplatin을 사용하였다. 기

본 항암치료에 잘 반응이 없고 감염 등 부작용이 나타

날 경우 소아과와 협의하여 13회를 채우지 않고 다른 

약제로 변경(ifosfamide, vincristine, topotecan 

등)하거나, 조기에 항암치료를 중단하기도 하였다. 한

편, 치료에 반응이 좋아서 경동공온열치료와의 병합으

로 종양이 일찍 퇴행한 경우에는, 조기에 항암 치료를 

종료하고 정기적으로 경과 관찰하였다.

경동공온열치료는 산동된 상태에서 전신마취 하 안

저검사를 시행한 후에, 국소 종양에 대해 810 nm 다이

오드레이저(Iridex Corp., Oculight SLx, U.S.A.)

를 연속모드(longpulse mode), 1.2 mm 직경으로, 

레이저도상검안경과 20디옵터(D) 렌즈를 통해 종양에 

조사하였다. 경동공온열치료는 진단 후 항암화학요법과 

같이 시작하거나, 종양의 크기가 큰 경우 항암화학요법

을 시행하고 나서 종양의 크기가 감소하기를 기다린 후

에 추가로 시행하였다. 한달 간격으로 안저를 관찰하

여, 종양의 퇴행이 충분하지 않은 경우에 경동공온열치

료를 추가로 최대 3회까지 시행하였다. 치료의 적응이 

된 종양은, 경동공온열치료 직전 생존 종양의 크기가 

10DD 이하이면서, 종양의 위치가 적도부 혹은 더 뒤

에 있어 냉동응고나 레이저가 적합하지 않은 경우을 위

주로 하였으나, 경동공온열치료를 시행하는 종양과 동

일한 눈에 여러 개의 종양이 적도부보다 앞에 있는 경

우에도 시행하였고, 황반부 종양에 대해서는 시행하지 

않았다. 임상적으로 유리체 침윤이나 전체망막하 침윤, 

망막박리, 시신경 침범, 전안부 침범의 소견이 있는 경

우는 제외하였으며, 방사선 치료를 받은 병력이나, 각

각의 종양에 대해 레이저나 냉동 응고 등 기타 국소 치

료의 병력이 있는 종양은 제외하였다. 

경동공온열치료시 레이저 세기는 160∼240 mW 

(milliwatt) 범위에서 시작하여 종양의 직경, 종양의 

높이(height) 및 종양의 치료 반응에 따라 조절하였

다. 모든 종양에서 가능한 한 국소 종양 전체가 연한 회

백색으로 변색되는 때를 치료 끝 시점으로 하였는데, 

이에 도달하지 못하면 레이저 세기를 높이고, 전체 종

양이 연한 회백색으로 변하는 시점까지 레이저를 조사

하였다. 각 종양에 대한 치료 변수로 경동공온열치료의 

횟수, 레이저 세기(mW), 총 조사 시간(second), 그

리고 총 에너지(Joule)를 알아보았다.

치료 결과에 대한 평가는 국소 종양의 퇴행 여부와 

재발, 그리고 치료에 대한 반응과 관련된 위험인자를 분

석하였다. 경동공온열치료 후 종양의 퇴행은, 종양의 대

부분이 cottage cheese appearance나 fish flesh 형태로 

바뀌거나, 경동공온열치료 전에 비해 종양의 크기 및 부

피가 감소하는 경우, 혹은 일부 석회화를 동반한 흉터 

변화를 보이는 경우로 정의하였고, 안저 검사상 종양 전

체의 95% 미만이 퇴행한 경우는 부분 퇴행, 95% 이상

은 완전 퇴행으로 정의하였다. 종양의 재발은, 경동공온

열치료 후 완전 퇴행했던 부위에서 활동성 병변이 다시 

발생하는 경우 혹은 유리체 침윤이 발생한 경우로 정의

하였다. 경동공온열치료 후 1∼3개월 간격으로 관찰하

면서, 종양의 퇴행 여부 및 마지막 경과 관찰 시점의 종

양의 퇴행 및 재발 여부를 조사하였다.

경동공온열치료 후 치료 실패와 관련된 위험인자를 

알아보기 위해, 단 1회의 경동공온열치료로 완전 퇴행

에 이른 군과 그렇지 않은 군(부분 퇴행, 변화 없음, 진

행한 경우)간에 환자 변수, 종양 변수 그리고 치료 변수 

등에 차이가 있는지 분석하였다. 통계 분석은 SPSS 

13.0을 이용하여 independent t-test, Pearson’s 
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Total number of patients 11
Eyes 15
Gender Male  7 (63.6%)

Female  4 (36.4%)
Bilaterality of retinoblastoma Bilateral 10 (90.9%)

Unilateral 1 (9.1%)
Age at diagnosis (mo) 7.4±6.9 (1-21)
Follow-up (mo) after diagnosis 22.3±10.7 (7-38)
Bilaterality of thermotherapy Bilateral  4 (36.4%)

Unilateral*  7 (63.6%)
Status of eye Enucleated 1 (6.7%)

Preserved with active disease 0 (0%)
Preserved with no active disease 14 (93.3%)

Average tumor numbers treated with thermotherapy per eye† 4.1±3.0 (1-12)
* Of the 7 patients who were treated unilaterally, 1 patient had unilateral retinoblastoma and 6 patients had the fellow eye 
enucleated at the time of diagnosis; †At the time of initial session of thermotherapy; mo=months.

Table 1. Patient characteristics

chi-square test, Fisher’s exact test를 이용하여 각 

변수에 따라 두 군간 유의한 차이가 있는지 비교하였다. 

결     과

대상은 11명 15안, 총 59개의 종양이 포함되었다. 

한 명을 제외하고 나머지 10명 모두 양안 망막모세포종 

환아였으며, 이중 6명은 진단 후 1개월 이내에 한 눈의 

안구적출을 시행하였다. 진단시 평균 연령은 7.4±6.9

개월(범위 1~21)이었으며, 남자가 7명(63.6%), 여

자가 4명(36.4%)이었고, 가족력이 있는 환아는 없었

다(Table 1). 초진시 R-E 분류는 Ia가 1안, Ib가 1

안, IIa가 2안, IIb가 5안, IIIa가 4안, IVa가 2안이

었으며, 모든 환아에서 초진 당시부터 마지막 경과 관

찰시 뇌 자기공명영상이나 뼈스캔에서 전이 소견은 발

견되지 않았다.

환아들은 평균 10.5±3.4회(4회∼16회)의 항암화학

요법을 받았다. 총 11명 중 7명은 12회∼16회의 항암

치료를 모두 끝마치고 마지막 경과 관찰 시 재발 없이 

안정적인 상태였고, 1명은 단안안구적출 후 R-E 분류 

Ia 상태에서, 4회의 항암화학요법과 1회의 경동공온열

치료로 종양이 완전 퇴행하여 항암치료를 4회로 종료하

고 완치 후 22개월 시점까지 재발 없이 유지되었다. 나

머지 3명중 2명은 마지막 경과 관찰 시 항암치료 8회째 

진행중으로 활동성 병변 없이 안정적이었고, 1명(단안 

망막모세포종 환자)은 8회의 항암치료와 2회의 경동공

온열치료 후에도 병변이 진행하여 안구 적출을 시행하

고 항암치료를 종료하였다.

10명 14안 56개 종양에 대해서는 일차로 항암화학

요법을 시행하였으며, 1명 1안 3개 종양에서는 국소치

료인 경동공온열치료를 일차로 시행하였다. 일차로 항

암화학요법을 시행한 종양의 경우, 부분 퇴행하거나 새

로 발생한 다발성 종양에 대해 전부 경동공온열치료 시

행하거나(Fig. 1), 일부 종양에 대해 경동공온열치료

를 병용하였다(Fig. 2). 항암화학요법 시작 후 각 종양

에 대해 경동공온열치료를 시행한 시점은 평균 

3.1±4.0개월(범위 0~13) 후였다.

일차로 항암화학요법을 시행한 10명 14안 56개 종

양 중에서, 35개(59.4%)는 진단시부터 존재하였으며, 

24개(40.7%)는 항암화학요법을 시행하고 평균 3.6± 

4.4개월(범위 1~22) 후에 새로 발생하여 국소 병변

에 대해 추가적인 경동공온열치료를 시행하였다. 진단

시부터 존재하던 35개 종양(59.4%)의 경우, 18개

(30.5%)는 항암화학요법과 동시에(한달 이내) 경동공

온열치료를 시행하였고, 나머지 17개(28.8%)는 항암화

학요법을 통한 종양의 크기 감소(chemoreduction)를 

유도한 후에 경동공온열치료를 시행하였다.

일차적인 항암화학요법을 통한 종양의 크기 감소를 

유도한 17개 종양 중에서, 항암화학요법 시행 후 3개월 

이내 크기가 80% 이상 감소한 경우는 13개(13/17; 

76.5%)(항암효과군), 50% 미만의 퇴행을 보이거나 오

히려 종양의 크기가 증가한 경우는 4개(4/17;33.9%) 

(항암비효과군)의 종양이 포함되었다. 항암치료 전 평

균 종양 크기는 항암비효과군(4.8±4.0DD)이 항암효

과군(1.8±1.6DD)에 비해 유의하게 컸다(p=0.01).

치료를 받은 종양의 진단시(항암화학요법 전) 평균 

종양 크기는 2.2±2.1DD (범위 0.2~10DD), 경동공

온열치료 전 평균 종양 크기는 1.8±1.7DD (범위 

0.2~10DD) 이었으며, 단안에서 경동공온열치료를 받

은 평균 종양의 개수는 4.1±3.0개(범위 1~12개)였다. 



Total number of tumors 59
Tumor size (DD)  Initial size at diagnosis, before chemotherapy   2.2±2.1 (0.2-10)

Initial size before thermotherapy   1.8±1.7 (0.2-10)
Thermotherapy sessions 1.3±0.5 (1-3)
Initial thermotherapy after 1st cycle of chemotherapy* (mo)  3.3±4.2 (0-13)
Time to total regression after last thermotherapy†(mo) 1.5±0.9 (1-5)
Follow-up after total regression of tumor†(mo) 12.5±9.4 (0-32)
Tumor R-E classification I-II 22 (37.3%)

III-IV 37 (62.7%)
Tumor laterality Right eye 39 (66.1%)

Left eye 20 (33.9%)
Tumor location Superior 32 (54.2%)

Inferior 27 (45.8%)
Temporal 22 (37.3%)
Nasal 37 (62.7%)
Posterior to equator 48 (81.4%)
Anterior to equator 11 (18.6%)

* Mean value of the 56 tumors that underwent primary chemotherapy; †Mean value of the 57 tumors that totally regressed at 
the last follow-up examination; DD=disc diameter.

Table 2. Tumor characteristics
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Figure 1. Multiple retinoblastomas treated with initial chemotherapy and thermotherapy for all the tumors. (A) and (B) 
Retinoblastomas before any treatment. Initial base diameters were 1.5DD (A, white arrow) and 4DD (B, hollow arrow). 
Combined chemotherapy and thermotherapy were applied to both masses. (C) One month after initial thermotherapy combined 
with systemic chemotherapy, both masses showed total regression; DD=disc diameter.

Figure 2. Multiple retinoblastomas treated with initial chemotherapy and further local thermotherapy for one tumor. (A) Two 
months after initial chemotherapy, showing no regression of the inferonasal 3DD mass, and partial regression of the 6DD 
macular mass. Thermotherapy was applied on the inferonasal mass (white arrow). (B) Immediately after thermotherapy, capillary
dilatation and hemorrhage was found of the overlying vessels of the inferonasal mass (white arrow). (C) One month after 
thermotherapy, the inferonasal mass was much flattened down and showed nearly total regression; DD=disc diameter.
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Figure 3. Cumulative regression rate after increased number 
of transpupillary thermotherapy sessions combined with 
chemoreduction. A cumulative total of 72.9% (43/59), 89.8%
(53/39), 96.6% (57/59) of tumors showed total regression 
after 1, 2, and 3 sessions of thermotherapy combined with 
chemotherapy.

TTT 1st session 2nd session 3rd session Total
Total tumors 59 14 2 59
Tumor size (DD)
before CTx* 2.2±2.1 (0.2-10)  3.5±2.4 (1.5-10) 6.0±1.4 (5-7) 2.2±2.1 (0.2-10)

Tumor size (DD)
before TTT† 1.8±1.7 (0.2-10) 3.1±2.5 (1-10) 5.5±0.7 (5-6) 1.8±1.7 (0.2-10)

Power (mW) 236±87 (80-600)   209±37 (175-300)    150±71 (100-200) 229±82 (80-600)
Duration (sec)  89±131 (4-736)  47±33 (4-105)  33±4 (30-36)  84±120 (4-736)
Energy (J) 28±68 (1-464) 9±7 (1-23)  8±6 (4-12) 25±62 (1-464)
* Significance tested by one-way ANOVA (p=0.02); †Significance tested by one-way ANOVA (p<0.01); TTT=transpupillary 
thermotherapy; CTx=systemic chemotherapy.

Table 3. Power settings and durations of transpupillary thermotherapy (TTT) for increasing number of TTT sessions combined 
with systemic chemotherapy (CTx). 

종양의 위치는 39개(66.1%)가 우안, 20개(33.9%)

가 좌안에 있었고, 종양의 앞뒤 위치는 7개(11.9%)가 

후극부, 41개(69.5%)가 후극부-적도 사이, 11개

(18.6%)가 적도-거상연 부위에 있었으며, 수직축에서 

시신경을 중심으로 32개(54.2%)가 위쪽, 27개

(45.8%)가 아래쪽이 있었다. 횡단면에서는 시신경을 

중심으로 22개(37.3%)가 이측, 37개(62.7%)가 비측

에 있었다(Table 2).

진단 후 평균 경과 관찰 기간은 22.3±10.7개월(범

위 7~38개월)이었으며, 경과 관찰 중에 망막박리, 유

리체 전이, 망막 혈관 폐쇄와 같은 합병증은 관찰되지 

않았다. 1안에서 항암화학요법 후 종양이 퇴행하면서 

종양에서 기인한 유리체출혈이 발생하였으나 2개월 내 

출혈이 흡수되어 국소 종양들에 대해 경동공온열치료를 

시행하였고, 4개월 뒤 치료한 국소 병변은 모두 완전 

퇴행하였으나 일시적인 삼출성 망막박리가 발생하였다

가 호전되었다. 

마지막 경과 관찰 시 96.6% (57/59)의 종양에서 완

전 퇴행을 가져올 수 있었고, 이전에 치료한 부위에서

의 국소 재발은 관찰되지 않았다.

최종 경과 관찰 시점의 안구 보존 상태를 보면, 총 

15안 중 1명 1안(단안 망막모세포종 환자)은 항암화학

요법과 경동공온열치료에도 불구하고 빠르게 진행하는 

종양의 크기 증가로 진단 후 8개월 만에 안구를 적출하

였다. 나머지 14안은(93.3%)은 마지막 경과 관찰 시 

국소 치료를 시행했던 종양이 모두 활동성 병변 없이 

퇴행하여 안정적인 상태였다. 

종양이 완전 퇴행하기까지 필요한 경동공온열치료의 

평균 횟수는 1.3±0.5회(범위 1~3) 였으며, 누적 퇴행

률을 보면, 1회의 경동공온열치료로 완전 퇴행한 종양

은 43개(72.9%), 2회의 치료로 완전 퇴행한 종양은 

53개(89.8%), 3회의 치료로 완전 퇴행한 종양은 57

개(96.6%)였다(Fig. 3). 경동공온열치료의 평균 레이

저 세기는 229 mW, 평균 레이저 조사 시간은 84초

(1.4분), 평균 레이저 에너지는 25 J (범위 1~464)

이었다. 종양의 퇴행에 필요한 경동공온열치료의 횟수

가 많을수록, 진단시(항암화학요법 전) 종양의 평균 크

기 및 경동공온열치료 전 종양의 평균 크기가 컸다

(p=0.02, p<0.01)(Table 3).

항암화학요법과 동반된 단 1회의 경동공온열치료로 

완전 퇴행에 이른 군과, 2회 이상의 경동공온열치료가 

필요하거나 치료에 반응하지 않은 군을 비교하였을 때, 



― 양희경 외 : 망막모세포종 항암치료와 경동공온열치료 ―

1624

Figure 4. The distribution of initial tumor size (base 
diameter) before thermotherapy, according to the response 
pattern after one session of thermotherapy combined with 
systemic chemotherapy. Initial tumor size before thermo- 
therapy was smaller in the group of tumors that showed total 
regression after one session of thermotherapy combined with 
chemotherapy (p=0.01); DD=disc diameter; SDV=standard 
deviation. 
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Figure 5. Scattergram showing the relationship of initial 
tumor size (base diameter) before thermotherapy and the 
time to total tumor regression after initial thermotherapy 
(mo). The best fit line portrays the positive correlation with 
statistical significance (R2=0.424, p<0.01); DD=disc diameter; 
mo=months.

Variable p-value
Gender (Male/Female*) 0.60
Age at diagnosis 0.39
Bilaterality (Bilateral/Unilateral*) 0.48
R-E classification (III-IV/ I-II*) 0.17
Tumor location (Right/Left*) 0.79
Tumor location (Superior/Inferior*)  0.01†

Tumor location (Temporal/Nasal*) <0.01†

Tumor location (Posterior/Anterior*) 0.88
Initial tumor Size <0.01‡

Initial tumor numbers per eye 0.60
Initial tumor size per eye 0.06
Energy applied per 1DD3 0.09

* Reference variable; †Significance tested by Pearson’s
chi-square test; ‡Significance tested by independent t-test.

Table 4. Predictive variables of insufficient response after 
one session of thermotherapy combined with chemoreduction

1회의 경동공온열치료로 완전 퇴행한 군에서 경동공온열

치료 전 평균 종양 크기는 1.5±0.8DD (범위 0.2~ 

3.0DD), 부분퇴행 하거나 반응하지 않은 군에서 경동

공온열치료 전 평균 종양 크기는 2.0±2.6DD (범위 

0.6~10)로 유의한 차이가 있었다(p=0.01)(Fig. 

4). 항암화학요법과 1회의 경동공온열치료로 종양이 

완전 퇴행하지 않을 위험인자로는, 종양의 위치가 위쪽에 

있을 때(p=0.01), 이측에 위치할 때(p<0.01), 그리고 

초기 종양의 크기가 클수록 등 이었다(p<0.01)(Table 4).

완전 퇴행한 모든 종양에서 마지막 경동공온열치료 

후에는 평균 1.5±0.9개월(범위 1~5개월) 후에 완전 

퇴행을 보였다. 단 1회의 경동공온열치료 후 종양이 완

전 퇴행에 이른 경우, 완전 퇴행까지 걸린 시간은 평균 

2.3±1.9개월(범위 1~11개월)이었다. 경동공온열치료 

전 종양의 크기가 클수록, 첫 회의 경동공온열치료 후 

종양의 완치까지 걸리는 기간이 증가하였다(Pearson’s 

correlation, R
2
=0.424, p<0.01)(Fig. 5).

고     찰

망막모세포종의 치료는 환자의 임상적 상태에 따른 

개별적인 접근이 필요하다. 단안 망막모세포종 환자에

서는 안구 적출로 완치가 가능하며 국소 침윤이 있는 

경우 추가적인 항암화학요법이나 외부 방사선 치료를 

시행할 수 있으나, 종양의 전신 전이가 있는 경우는 집

중적인 항암화학요법이 필요하다. 양안의 다발성 망막

모세포종 환자의 경우 다양한 접근이 가능하지만, 종양

의 조기 발견과 다양한 치료법의 개발로, 치료의 목적

이 생명 보존 및 완치에 머물지 않고, 안구의 형태 및 

기능 보존을 위한 보존적 접근이 시도되고 있으며, 매

우 진행된 경우가 아니면 안구 적출은 마지막 수단으로 

고려하고 있다. 이에 따라 치료의 기본은 항암화학요법

과 여러 국소 치료를 병용함으로써 안구 적출이나 방사

선 치료를 가능한 지연시키거나 피할 수 있는 방향으로 

발전하고 있다. 

이런 국소 치료법의 하나로 최근 들어 경동공온열치

료가 망막모세포종의 치료에 있어 광범위하게 이용되고 
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있으며, 특히 중간 크기 이하의 작은 국소 종양에서 성

공적인 효과를 거두고 있다.
17,25

 지금까지의 연구 결과

들을 살펴보면, 망막모세포종에서 경동공온열치료를 일

차 치료로 시행한 결과를 다룬 논문은 드물며,
17,25

 대부

분 일차로 항암화학요법을 시행한 후 경동공온열치료, 

혹은 다른 국소 치료와의 병용 치료 효과에 대해 보고

하고 있다.
6,9,20-22,26-29

 본 연구에서도 10명 14안에서 

일차로 항암화학요법을 시행하였고, 1명 1안 3개 종양

에 대해서는 일차로 경동공온열치료를 시행하여 모두 

효과적인 종양의 퇴행을 가져왔다. 

다발성 망막모세포종에서 일차적인 항암화학요법과 

국소치료의 병합은 현재 망막모세포종에서 보존적 치료

의 근간을 이루고 있다.
6,26,27,30,31

 Shields et al
32

에 

의하면 vincristine, etoposide, carboplatin으로 

구성된 항암화학요법을 시행하고 두 달 뒤, 종양의 크

기가 평균 35% 감소하고 높이(두께)가 49% 감소하였

으며, 46% (25/54)에서는 완전 퇴행을 보이고, 54% 

(29/54)에서는 부분 퇴행을 보여, 유리체 전이가 없던 

모든 종양에서 안구적출 및 외부 방사선 조사를 피할 

수 있었다. 또한, 저자들이 이전에 보고한 바에 따르면, 

한국인의 망막모세포종에서 R-E 분류 IIIb 이하의 경

우, 일차적인 항암화학요법 후 86%에서 종양이 완전 

퇴행하여 안구를 보존할 수 있었다.
33

한편, 항암화학요법 만으로는 종양의 완전 퇴행을 가

져오기 어렵기 때문에,
6
 우선 항암화학요법으로 종양의 

감소 및 퇴행을 유발한 뒤(chemoreduction), 보존적

인 국소 치료로 레이저 광응고 치료, 냉동 응고, 경동

공온열치료 등을 시행함으로써 효과적인 퇴행을 가

져올 수 있다.
6,9,21,27

 Shields et al
9
에 의하면 

vincristine, etoposide, carboplatin 항암화학요

법과 다양한 국소치료의 병용으로 R-E 분류 I-IV의 

안구에서 성공적인 결과를 보았고, 5년 후 10%에서만 

외부 방사선 조사 및 15%에서 안구 적출이 필요하였으

나, R-E 분류 V 환자에서는 반수에서 5년 내 안구 적

출이 필요하였다.

망막모세포종에서 항암화학요법과 경동공온열치료를 

병용한 연구 결과를 보면 대부분 성공적인 치료 효과를 

보고하고 있다.
21,29

 Shields et al
29

은 항암화학요법

과 경동공온열치료를 병용한 경우, 항암화학요법만 시

행한 경우보다 4년 경과 관찰 후 국소 종양의 치료 성

공률이 83% vs. 65%로 높았으며, 종양의 재발률도 

항암화학요법과 경동공온열치료를 병용한 경우, 항암화

학요법을 단독으로 치료한 경우에 비해 재발이 1년 내 

17% vs. 25%, 4년 내 17% vs. 35%로 감소하였다

고 보고하였다. Murphree et al21은 carboplatin, 

etoposide, vincristine 항암화학요법과 15∼30분

간의 경동공온열치료를 동시 시행(chemothermo- 

therapy)하는 치료를 최초로 보고하였는데, R-E 분

류 I, II에 해당하는 모든 종양에서 효과적인 퇴행을 가

져왔으나, 6.0 mm 미만의 종양에 대해서만 시도할 것

을 권하였고, 그 이상의 크기에서는 추가적인 항암 치

료 혹은 방사선 치료 등이 필요하였다. Lumbroso et 

al
20

은 carboplatin 항암화학요법과 경동공온열치료

의 동시 시행(chemothermotherapy)으로 평균 30

개월 후 99개 종양(96.1%)에서 성공적인 퇴행을 가져

왔다고 보고하였다. 본 연구에서도 항암화학요법과 경

동공온열치료를 병용하였을 때, 전체 종양에서 평균 22

개월 후 마지막 경과 관찰시 96.6% (57/59)에서 완전 

퇴행을 가져올 수 있었고, 이전에 치료한 부위에서의 

국소 재발은 관찰되지 않아 성공적인 결과를 보여주

었다.

본 연구에서 항암화학요법과 경동공온열치료의 병용 

방법을 보면, 대부분의 종양(10명 14안 56개)에서 일

차로 항암화학요법을 시행하였다. 이중 경동공온열치료

를 시행하기 전에 항암화학요법을 통한 종양의 크기 감

소를 유도한 총 17개 종양 중 13개 종양은(항암효과

군) 3개월 내 80% 이상의 퇴행을 보였으나, 4개

(33.9%) 종양에서는 일차적인 항암화학요법을 시행하

고 평균 3.5± 1.7개월 후에도 50% 미만의 퇴행을 보

이거나 오히려 크기가 증가하였다(항암비효과군). 이렇

게 항암화학요법이 종양의 크기 감소에 효과가 없었던 

군은 진단시 종양 크기가 유의하게 컸음을 확인할 수 

있었다.

한편 1명 1안 3개 종양(기저 직경; 1.0DD, 3.0DD, 

3.0DD)에서는 항암화학요법을 시행하기 전에 일차로 

국소적인 경동공온열치료를 시행하였는데, 진단 후 3개

월 시점부터 경동공온열치료를 각각 1회, 2회, 2회 시

행하여 효과적인 종양의 퇴행을 가져왔고, 31개월 후까

지 국소 종양의 재발은 관찰되지 않았다. 다만 경과 관찰 

중 다른 부위에서 새로운 종양이 발생하여, 추가적인 항암

화학요법과 해당 부위에 경동공온열치료를 시행하였다.

경동공온열치료의 성공적인 효과를 보고한 연구 결

과들을 보면, 대체로 크기가 2DD 미만의 작은 종양을 

대상으로 한 것은 주목할 만 하다. Shield et al
25

에 

의하면 평균 3.0 mm 직경의 작은 종양에 대해 경동공

온열치료를 단독 혹은 항암화학요법과 병용하여 시행하

였을 때 85.6%에서 완전 퇴행하였으며, 종양의 크기가 

3.0 mm보다 큰 경우에 그렇지 않은 경우 보다 경동공

온열치료의 에너지와 조사 시간, 치료 횟수가 더 많이 

요구되었다고 보고하였다. 또한 3.0 mm보다 큰 경우, 

항암화학요법의 병용치료가 선행되었던 경우가 78% 

vs. 48%로 더 많았고, 경동공온열치료의 횟수가 증가
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하면서 국소적인 홍채 위축이나 수정체 혼탁 등의 합병증

이 더 많이 관찰되었다. Abramson and Schefler
17

에 의하면, 평균 0.67DD (범위 0~1.5) 직경의 작은 

종양을 대상으로 경동공온열치료를 단독으로 시행하였

을 때, 92% (84/91)의 종양에서 완전 퇴행하였으며 

추가적인 전신 혹은 국소 치료가 필요하지 않았다.

본 연구에서도 96.6%에서 마지막 경과 관찰 시점에 

완전 퇴행하였으나, 퇴행에 실패한 두 개의 종양을 살펴

보면, 경동공온열치료 전 종양 크기가 각각 10DD, 6DD

로 전체 종양 중 가장 큰 종양에 해당하였다. 그 중 하

나는 단안 망막모세포종 환자에서 진단시 및 경동공온

열치료 전 크기가 10DD의 큰 종양이었고, 8개월간 8

회의 항암화학요법과 2회의 경동공온열치료로 70%에

서 cottage cheese appearance를 보이며 퇴행하였

으나, 30%의 종양 조직이 계속 생존하고 진행하여 결

국 안구 적출이 필요하였다. 나머지 한 개의 종양은 진

단시 크기가 7DD, 항암화학요법 후 경동공온열치료 

전 크기가 6DD인 종양으로, 12회의 항암치료 및 1회

의 경동공온열치료를 시행하고 2개월 후 마지막 경과 

관찰 시 종양의 80%에서 부분 퇴행하였다. 후자의 경

우는 경동공온열치료 후 경과 관찰 기간이 짧아, 추가

적인 항암 치료나 경동공온열치료로 완전 퇴행할 가능

성도 배제할 수 없겠다.

완전 퇴행한 종양(57/59)에서 완치에 필요한 경동공

온열치료의 평균 횟수는 1.3±0.5회(범위 1~3회)였으

며, 마지막 경동공온열치료 후 평균 1.5±0.9개월(범위 

1~5개월) 후에 완전 퇴행을 보였다. 경동공온열치료

의 효과는 치료 후 1~2개월 내 나타나므로, 그 기간 

이내 종양의 퇴행이 유발된 것은, 전후로 시행한 항암

화학요법의 효과도 복합적으로 작용하겠으나, 보다 직

접적으로 경동공온열치료의 효과가 국소 부위에 직접 

작용한 것으로 생각할 수 있다. 

경동공온열치료를 시행할 때 기계의 종류 및 광점의 

크기, 레이저 세기(mW), 조사 시간, 총 에너지, 치료 

끝 시점 및 치료의 적응증 등은 연구마다 다르고 표준

화된 방법이 없다. 본 연구에서는 평균 레이저 세기 

229 mW, 평균 레이저 에너지 25 J로, 기존에 경동공

온열치료를 단독으로 시행한 연구에서 보고된 평균 레

이저 세기 375 mW, 평균 레이저 에너지 55.6 J보다 

적은 레이저 세기와 에너지로 시행하면서도 유사한 성

공률을 보여, 여기에는 항암화학요법과의 병용으로 인

한 효과가 있을 것으로 해석할 수도 있다.17 

경동공온열치료 후 실패의 위험 인자로 현재까지 알

려진 변수는 성별이 남자인 경우,
9,17

 진행된 단계의 R-E

분류,9 단안 망막모세포종,26 그리고 진단시 연령이 많

은 경우, 초기 종양의 크기가 큰 경우, 종양의 위치가 

아래 혹은 후극부에 위치한 경우, 유리체 전이가 있는 

경우 등이 있으나 보고마다 다소 차이가 있다.
9,17,26

 본 

연구에서는 성별이나 진단시 연령에 따른 경동공온열치

료 효과의 차이는 없었으나, 경동공온열치료 직전 종양

의 기저 직경이 클수록, 그리고 종양의 위치가 위쪽, 혹

은 시신경을 중심으로 이측에 위치하는 경우에, 단 1회

의 경동공온열치료로 완전 퇴행하지 못할 가능성이 높

았다. 종양의 위치와 관련된 결과의 차이는 그 해석에 

있어서 주의를 요하며, 설명 가능한 원인이 명확하지 

않아 추가적인 연구가 필요하겠다.

경동공온열치료의 합병증으로는 국소적인 홍채 위축

(36%), 주변부의 국소적인 수정체 혼탁(24%), 망막

의 견인(5%), 망막 혈관 폐쇄(2%), 그리고 일시적인 

삼출성망막박리(2%) 등이 보고되었으며, 경동공온열

치료의 횟수가 증가할수록 합병증 발생 빈도도 증가한

다는 보고도 있다.
25
 본 연구에서는 1안에서 1회의 경

동공온열치료 후 일시적인 삼출성 망막박리가 관찰되었

으나, 안저에 다른 활동성 병변이 없이 안정적이었으며 

기타 합병증은 관찰되지 않았다. 

본 연구에서는 국소 종양의 퇴행 후 동일한 위치에서

의 재발은 관찰되지 않았다. 그러나, 경동공온열치료와 

항암화학요법의 병용으로 완전 퇴행한 후에도 국소 종

양이 재발하는 경우가 20개월 후까지 보고되고 있어,
20
 

본 연구에서와 같이 종양의 완치 후 경과 관찰 기간이 

평균 12.5±9.4개월(범위 0~32개월)로 길지 않은 경

우, 국소 종양의 재발 및 이차 종양의 발생 여부를 정확

하게 평가할 수 없으며, 이에 대해서는 장기적인 경과 

관찰이 필요하겠다.

한편, 이번 연구의 대상에는 포함되지 않았으나, 진단 

후 발견된 최초 3개 종양에 대해 일차로 국소 레이저 

광응고 치료를 시행하고, 한 달 후 반응이 없는 1개 종

양(3DD)에 대해 경동공온열치료를 2회 추가하였을 

때, 1개월 후 종양이 퇴행하는 것을 관찰할 수 있었다. 

이는 경동공온열치료가 레이저 치료 등 다른 국소 치료

에 잘 듣지 않는 종양에도 효과적이어서, 경동공온열치

료와 기타 국소치료를 병용하는 것도 치료 효과를 높일 

수 있음을 확인할 수 있었다.

본 연구는 후향적인 분석 방법, 경동공온열치료의 방

법을 표준화하지 않은 점과 항암화학요법과의 병용으로 

단독 효과를 평가하기 어려운 점, 대상수가 부족한 점과 

경과 관찰 기간이 충분히 길지 않은 점 등에서 한계를 

지니고 있으며, 보다 많은 환자를 대상으로 치료의 적응

증 및 방법을 표준화하여 장기적인 경과 관찰이 필요하

겠다. 한편 종양의 크기는 엄밀하게 종양의 기저 직경뿐 

아니라 종양의 높이도 고려해야 하는데, 본 연구에서는 

종양의 높이는 고려하지 않았다. 그러나 종양의 높이는 
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안저 검사만으로 정확한 측정이 불가능하고 기저 직경

에 비례하는 경향이 있으며 후향적 연구 특성상 안저 

사진 만으로 계측이 어려워 분석에 포함하지 않았다.

결론적으로, 다발성 망막모세포종에서 경동공온열치

료 단독 혹은 항암화학요법과의 병용으로 효과적인 종

양의 퇴행을 가져올 수 있었으며, 항암화학요법과 경동

공온열치료 모두 치료 전 종양의 기저 직경이 작을수록 

성공적인 치료 효과를 보였다. 항암화학요법의 전신적

인 부작용을 고려할 때, 조기 진단으로 발견 가능한 크

기가 작은 종양에 대해서는 경동공온열치료 단독 요법

의 효용성이 기대되며, 이에 대해 경동공온열치료의 효

과 및 적응증에 대한 추가적인 연구가 필요하겠다.
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=ABSTRACT=

Combination of Chemotherapy and Transpupillary Thermotherapy 
for Retinoblastoma

Hee Kyung Yang, M.D.1, Jeong Hun Kim, M.D.1,2, Ho Kyung Choung, M.D.2,3, 
Seong Joon Kim, M.D.1,2, Young Suk Yu, M.D.1,2

Department of Ophthalmology, Seoul National University College of Medicine1, Seoul, Korea
Seoul Artificial Eye Center, Seoul National University Hospital Clinical Research Institute2, Seoul, Korea

Department of Ophthalmology, Seoul National University Boramae Hospital3, Seoul, Korea

Purpose: To evaluate the results of transpupillary thermotherapy combined with chemotherapy for the 
treatment of retinoblastoma.
Methods: Retinoblastoma patients treated with chemotherapy and transpupillary thermotherapy from 
November, 2004 to October, 2007 were retrospectively reviewed. Local tumor control was assessed in terms 
of regression or recurrence, at 1 month after chemotherapy and each session of thermotherapy, as well as the 
final follow-up period.
Result: Fifty-nine tumors were treated in 15 eyes of 11 children. Age at diagnosis was 7.4±6.9 months. Mean 
tumor diameter at the time of diagnosis was 2.2±2.1 disc diameters (DD) and mean tumor diameter at the 
time of initial thermotherapy was 1.8±1.7DD. Mean number of thermotherapy sessions for each tumor was 
1.3±0.5. Total tumor regression was obtained for 96.6% of tumors after a mean follow-up of 22.3±10.7 
months. The initial tumor size before thermotherapy was significantly smaller in the group of tumors showing 
total regression after the first session of thermotherapy. The time required for total regression after initial 
thermotherapy was related to the initial tumor size before thermotherapy.
Conclusions: Transpupillary thermotherapy combined with chemotherapy is an effective modality for treating 
retinoblastoma, and the initial tumor diameter before treatment is a strong predictive factor of successful 
treatment response.
J Korean Ophthalmol Soc 2008;49(10):1619-1628
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