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= 증례보고 =

기존 치료에 반응하지 않는 진균 각막염에서 전방내 

보리코나졸 주입술의 임상 효과

정세형1⋅이효석1⋅조재갑2⋅윤경철1

전남대학교 의과대학 안과학교실1, 서남대학교 의과대학 안과학교실2

목적: 기존 치료에 반응하지 않는 진균 각막염에서 전방내 보리코나졸 주입술의 임상 효과에 대해 알아보고자 한다.
대상과 방법: 진균 각막염으로 진단받고 치료를 시행 받은 환자 38명(38안)을 대상으로 항진균제의 점안 투여에 더하여 전방내 보리코
나졸 주입술(50 μg/0.1 ml)을 시행 받은 군(13안, A군) 또는 암포테리신 주입술(100 μg/0.1 ml)을 시행 받은 군(11안, B군)과 항진균제의 
점안 투여만을 시행 받은 군(14안, C군)의 3군으로 분류하여 치료 성공 여부 및 치료 성공까지 걸린 기간 등을 조사하였다.
결과: 치료 성공률은 A군의 12안(92.3%), B군의 10안(90.9%), C군의 12안(85.7%)이었다. 치료 성공까지의 기간은 C군의 49.5 ± 16.7일
과 비교하여 A군에서 36.1 ± 10.4일(p=0.04), B군에서 34.2 ± 7.8일(p=0.03)로 주입술 후 좀더 빠른 호전을 보였으며, 상피결손의 
회복 및 전방축농의 소실까지 걸린 기간도 비슷한 양상을 보였다.
결론: 점안 및 치료에 반응하지 않는 진균 각막염의 경우 전방내 보리코나졸 주입술은 전방내 암포테리신 주입술의 효과와 유사하게 
치료에 도움이 될 수 있을 것으로 생각한다.
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진균 각막염은 외상, 점안용 스테로이드, 콘택트렌즈, 굴
절교정술이나 기존의 안구표면질환 등이 위험인자로 알려

진 감염성 각막염의 하나로, 아시아 지역에서 실명의 주요 

원인 중 하나로 알려졌다.1-3
 이러한 진균 각막염을 일으키

는 원인균으로 Fusarium 및 Aspergillus의 빈도가 가장 높

은 것으로 알려졌는데, 진균 각막염의 경우 세균성 각막염

에 비해 심부 각막 및 전방에 침투하여 지속적으로 염증을 

일으키는 경우가 많고 진균 각막염에 효과적인 약제가 제

한되어 있어 치료가 어렵다.4,5

그 동안 진균 각막염의 치료로 polyene 계열에 속하는 암

포테리신 B (amphotericin B)와 나타마이신(natamycin)이 

널리 사용되었다. 암포테리신 B는 Candida, Aspergillus에 

효과적인 것으로 알려졌는데, 점안 이외에도 결막하 주사나 

전신 투여가 가능하다는 장점이 있다. 특히 전방내 암포테

리신 B 주입술의 경우 각막이나 수정체에 독성을 일으키지 

않고 기존의 항진균제의 점안에 반응하지 않는 진균 각막

염에 효과적인 것으로 알려졌다. 그러나 이러한 암포테리신 

B는 Fusarium에는 효과가 없고 점안용으로 사용했을 경우 

정상 각막상피층에 대한 낮은 투과율을 보인다는 단점이 

있다. 나타마이신은 Fusarium에 효과적이나 점안용으로만 

사용이 가능하고 각막기질의 심부층까지의 투과율이 낮으

며 비싸다는 단점이 있다.1,6,7

보리코나졸(voriconazole)은 azole 계열에 속하는 항진

균제 중 하나로, 한 보고에 의하면 Candida, Aspergillus, 
Scedosproium, Fusarium 등에 높은 효능을 나타내며 다른 

azole 계열의 항진균제와 비교하여 높은 감수성을 보이는 

것으로 알려졌다.8 특히 전방내 주입용으로 사용했을 시 전

방내 암포테리신 B 주입술에 비해 독성이 더 적어 치료 효

과를 보이기 위해 반복적인 주사가 가능하다고 알려졌으며 

점안용 보리코나졸과 병용하였을 시 더 높은 치료 효과를 

보인다고 보고된 바 있다.9 이에 전방내 보리코나졸 주입술

이 진균 각막염에서 점차 널리 이용되고 있는 추세이며, 지
금까지 발표된 여러 증례에 의하면 기존의 항진균제의 점

안에 반응이 없는 진균 각막염 또는 안내염의 치료에 효과

적이라고 하였다.9-12
 그러나 아직까지 국내에서 전방내 보

리코나졸의 임상적 효과에 대해 기존의 항진균 치료 및 전

방내 암포테리신 B 주입술과 비교 및 분석한 연구는 발표

된 바 없다. 따라서 저자들은 본 연구를 통하여 기존의 항

진균 치료 및 전방내 암포테리신 B 주입술과 비교한 전방

내 보리코나졸 주입술의 효과에 대해 알아보고자 하였다.
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대상과 방법

2010년 7월부터 2011년 6월까지 본원에서 진균 각막염

으로 진단 후 치료를 시행 받고 최소 3개월 이상 추적관찰

이 가능하였던 38명의 환자 중 38안을 대상으로 의무기록

을 이용한 후향적 연구를 시행하였다. 진균 각막염의 진단

은 전형적인 임상적 특징을 가지고 있고 특수염색검사 또

는 균배양검사에서 양성인 경우로 정의하였는데, 특수염색

검사로 10% KOH 습식도말 및 Gram 염색, Giemsa 염색, 
Gomori methenamine silver 염색을 시행하였으며 균배양검

사는 각막침윤이 있는 부위의 검체를 채취하여 Sabouraud 

배지, blood 배지, chocolate 배지에 접종 후 실온에서 시행

하였다. 대상이 된 모든 환자들은 항진균 치료 방법으로 한 

시간 간격으로 0.15% 암포테리신 B 및 1% 보리코나졸의 

점안을 시행 받았고 임상반응에 따라 점안횟수를 조절하였

으며 경구용 플루코나졸을 하루 200 mg을 복용하였다. 이 

중 전방내 보리코나졸 또는 암포테리신 B 주입술의 시행 

여부에 따라 대상 환자들을 3그룹으로 나누었는데, 13명
(13안, 그룹 A)은 기존의 항진균 치료 및 전방내 보리코나

졸 주입술을 시행 받았고, 11안(11안, 그룹 B)은 전방내 암

포테리신 B 주입술을 시행 받았으며, 14명(14안, 그룹 C)
은 기존의 항진균 치료만을 시행 받았다. 모든 환자들은 항

진균 치료 방법으로 한 시간 간격으로 0.15% 암포테리신 B 
및 1% 보리코나졸의 점안을 시행 받았고 경구용 플루코나

졸을 하루 200 mg을 복용하였다. 0.15% 암포테리신 B 점
안액은 정맥주사용 50 mg 분말(Fungizone, Cedex, France)
을 증류수에 희석하여 제조하였고, 1% 보리코나졸은 정맥

주사용 200 mg 분말(Vfend, Pfizer, United Kingdom)을 증

류수에 희석하여 제조하였다.
처음 내원 시점을 기준으로 하여 5일 동안 임상양상을 관

찰 후, 측정된 궤양의 면적 및 전방축농의 높이가 감소되는 

소견이 없는 경우 전방내 보리코나졸 또는 암포테리신 B 
주입술을 시행하였다. 또한 기존의 항진균 치료에도 불구하

고 궤양의 면적 또는 전방 축농의 높이가 빠르게 증가하는 

경우에는 경과 관찰 5일 이내라도 전방내 보리코나졸 또는 

암포테리신 B 주입술을 시행하였다. 전방내 보리코나졸 또

는 암포테리신 B 주입술을 위해 농도가 각각 50 μg/0.1 ml 
및 10 μg/0.1 ml인 용액이 사용되었는데, 이는 증류수에 희

석된 보리코나졸과 암포테리신 B를 평형염류용액(BSS, 
Alcon, Forth Worth, TX)으로 다시 희석되어 만들어졌다. 
전방내 주입술은 0.5% proparacaine (Alcaine, Alcon)을 

이용한 점안마취 후 무균 상태에서 수술용 현미경 하에 시

행하였다. 먼저 상이측 윤부에 blade로 전방천자를 시행한 

후, 27 gauge 캐뉼라가 장착된 1 ml 주사기로 전방천자 부

위에 희석된 0.1 ml의 보리코나졸 또는 암포테리신 B를 주

사하였다. 재주사는 동일 농도의 보리코나졸과 암포테리신 

B를 사용하여 시행되었으며, 전방축농이 소실되기 전까지 

또는 치료 실패가 확실시되기 전까지 임상 양상에 근거하

여 시행여부를 결정하였고, 주사 사이의 간격은 그 전의 주

사로 인한 국소적인 염증반응이 감소하는 정도에 따라 판

단하였다.
모든 환자들의 의무기록을 대상으로 연령 및 성별, 초기

시력, 최종시력, 균배양검사 결과 및 세극등현미경 소견을 

조사하였는데, 세극등현미경으로 측정된 전방축농의 높이

는 mm 단위로 표시하였고 측정된 궤양의 면적은 측정된 

가장 긴 수직 길이 및 수평 길이를 곱하여 mm2
 단위로 표

시하였다. 또한 전방축농의 소실까지 걸린 기간, 궤양 부위

의 상피결손이 치유될 때까지 걸린 기간 및 치료 성공까지 

걸린 기간을 조사하였는데, 치료 성공은 전방축농의 소실, 
상피결손의 완전치유 및 반흔형성까지가 모두 이루어졌을 

때를 기준으로 하였다.13
 치료 실패는 항진균제의 점안 투

여 및 전방내 주입술에도 불구하고 각막 침윤이 증가하거

나 각막 천공이 발생하여 수술적 치료를 시행 받은 경우로 

정의하였다.13
 암포테리신 B 및 보리코나졸 점안액의 투여

는 치료 성공 후에도 2개월간 유지하였으며 경과에 따라 점

안 간격을 조절하였다.
통계는 SPSS 17.0을 이용하여 세 그룹 간의 평균 연령, 

초기시력, 최종시력, 평균궤양면적, 전방축농의 평균높이, 
전방축농 소실까지 걸린 기간, 상피결손의 치유까지 걸린 

기간 및 최종 치료 성공까지 걸린 기간을 비교하기 위해 

Kruskall-Wallis test를 시행하였고, 전방내 보리코나졸 및 

암포테리신 B 주입술의 평균 시행 횟수의 비교를 위해 

Mann-Whitney U-test 를 시행하였으며, 각 그룹 간의 치

료 성공률의 비교를 위해 카이제곱검정을 시행하였다. 각각

의 통계에 대하여 p값이 0.05 미만일 경우를 통계적으로 유

의한 것으로 간주하였다.
 

결 과

그룹 A(13안), B(11안), C(14안)의 평균연령은 각각 

66.9 ± 13.2세, 68.6 ± 9.5세, 그리고 70.0 ± 12.9세
(p=0.82)였고, 남자가 각각 10명, 6명, 8명이었으며 여자

가 각각 3명, 5명, 6명(p=0.44)이었다. 그룹 A, B, C의 진

단 시 최대교정시력(logMAR)은 각각 2.01 ± 0.91, 2.30 
± 0.95, 1.51 ± 1.19로 세 그룹 간의 유의한 차이는 없었

다(p=0.17). 평균궤양면적은 그룹 A, B, C에서 각각 21.5 
± 8.1 mm2, 17.5 ± 7.1 mm2, 15.2 ± 6.1 mm2였고, 전방축

농의 평균높이는 각각 0.55 ± 0.64 mm, 0.91 ± 0.94 mm, 
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Table 1. Demographics of patients who were diagnosed with fungal keratitis 

Group A (n = 13) Group B (n = 11) Group C (n = 14) p-value

Mean age (years) 66.9 ± 13.2 68.6 ± 9.5 70.0 ± 12.9 0.82
Sex (M:F) 10:3 6:5 8:6 0.44
Initial BCVA (log MAR) 2.01 ± 0.91 2.30 ± 0.95 1.51 ± 1.19 0.17
Mean ulcer area (mm2) 21.5 ± 8.1 17.5 ± 7.1 15.2 ± 6.1 0.10
Mean height of hypopyon (mm) 0.55 ± 0.64 0.91 ± 0.94 0.56 ± 0.60 0.47
Mean number of injection 1.9 ± 0.8 1.6 ± 0.7 - 0.21

Values are presented as mean ± SD.
BCVA = best corrected visual acuity.

Table 2. Culture results in the groups of patients with fungal 
keratitis

Organisms Number of eyes (%)

Group A (13 eyes)
Fusarium species  6 (46.1)
Candida albicans  5 (38.5)
Paecilomyces speices 1 (7.7)
Culture negative 1 (7.7)

Group B (11 eyes)
Fusarium species  4 (36.4)
Candida albicans  4 (36.4)
Aspergillus fumigatus 1 (9.1)
Alternaria species 1 (9.1)
Culture negative 1 (9.1)

Group C (14 eyes)
Fusarium species  7 (50.0)
Candida albicans 1 (7.1)
Aspergillus fumigates 1 (7.1)
Alternaria species  2 (14.3)
Curvularia species 1 (7.1)
Culture negative  2 (14.3)

0.56 ± 0.60 mm였으며, 세 그룹 간의 평균궤양면적 및 전

방축농의 평균높이는 통계적으로 유의한 차이를 보이지 않

았다(p>0.05). 또한, 그룹 A와 B에서 전방 내 보리코나졸 

또는 amphotericin B 주입술을 시행받은 평균횟수는 각각 

1.9 ± 0.8, 1.6 ± 0.7로 두 그룹 간의 평균주입횟수의 차이

는 없었다(p=0.21, Table 1). 
균배양검사 결과 그룹 A, B, C에서 Fusarium species가 

각각 6안(46.1%), 4안(36.4%), 7안(50.0%)으로 가장 많

았으며, Candida albicans가 각각 5안(38.5%), 4안(36.4%), 
1안(7.1%)에서 동정되었다. Paecilomyces species가 그룹 

A의 1안(7.7%)에서 동정되었고, Aspergillus fumigatus가 

그룹 B의 1안(9.1%)과 그룹 C의 1안(7.1%)에서 동정되었

으며, 그룹 B의 1안(9.1%) 및 그룹 C의 2안(14.3%)에서 

Alternaria species가 동정되었다. 또한 그룹 C의 1안
(7.1%)에서는 Curvularia species가 동정되었다. 각각 1안, 
2안에서 동정되었다. 전체 38안 중 4안에서는 특수염색검

사에서는 양성이었으나 균배양검사에서는 음성이었는데, 
그룹 A에서 1안(7.7%), 그룹 B에서 1안(9.1%), 그리고 그

룹 C에서 2안(14.3%)으로 나타났다(Table 2).
치료 성공은 그룹 A, B, C에서 각각 12안(92.3%), 10안

(90.9%), 12안(85.7%)에서 이루어졌으며 치료성공률의 

유의한 차이는 없었다(p=0.84). 치료 성공이 이루어진 환

자들의 치료 시작 시 최대교정시력은 그룹 A, B, C에서 각

각 1.98 ± 0.94, 2.23 ± 0.97, 1.32 ± 1.17로 유의한 차이

를 보이지 않았고(p=0.13), 최종 최대교정시력 또한 각각 

2.28 ± 0.80, 2.34 ± 0.69, 2.13 ± 0.80로 치료 전후의 최

대교정시력은 그룹 간의 유의한 차이가 없었다(p=0.81, 
Table 3). 그러나 그룹 A와 B에서 각각 치료 전후의 최대

교정시력의 차이가 없었던 반면(p>0.05) 그룹 C에서 치료 

성공이 이루어진 환자들의 최종 최대교정시력은 치료 전 

최대교정시력과 비교하여 유의하게 악화되는 양상을 보였

다(p=0.03). 그룹 A의 1안(7.7%), 그룹 B의 1안(9.1%) 
및 그룹 C의 2안(14.3%)은 치료에 실패하였는데, 원인균

은 그룹 A에서 Candida albicans, 그룹 C에서 Alternaria 

species로 나타났으며, 그룹 B의 1안과 그룹 C의 1안에서

는 배양 음성인 것으로 나타났다. 치료에 실패한 4안 중 그

룹 A의 1안과 그룹 C의 1안에서 치료적 전층각막이식술을, 
그룹 B의 1안은 안내용물제거술을, 그룹 C의 1안은 각막편

이식술을 시행 받았다(Table 4). 
치료에 성공한 경우 전방축농이 소실되기까지 걸린 기간

은 그룹 A, B, C에서 각각 18.2 ± 6.4일, 15.6 ± 4.0일, 
26.8 ± 8.3일이었고, 상피결손의 완전치유까지 걸린 기간

은 각각 27.8 ± 10.0일, 25.4 ± 7.2일, 42.4 ± 15.0일이었

으며, 궤양이 반흔을 남기고 완전히 치유되기까지 걸린 기

간은 각각 36.1 ± 10.4일, 34.2 ± 7.8일, 49.5 ± 16.7일이

었다. 전방축농의 소실, 상피결손의 치유 및 궤양의 최종치

유까지 걸린 기간은 그룹 A와 B가 그룹 C와 비교하여 각각 

유의하게 짧은 것으로 나타났으나(p<0.05), 그룹 A와 B 
사이의 유의한 차이는 없었다(p>0.05, Fig. 1). 또한, 원인

균이 Fusarium species인 경우 완전 치유까지 걸린 기간은 

그룹 A(6안)에서 21.3 ± 4.6일, 그룹 B(4안)에서 30.1 ± 

6.3일로, 전방내 보리코나졸 주입술을 시행받았을 때 암포

테리신 B 주입술을 시행했을 때와 비교하여 유의하게 짧은 
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Table 3. Treatment success rates and visual prognosis in the groups of patients with fungal keratitis

Group A (n = 13) Group B (n = 11) Group C (n = 14) p-value†

Treatment success (%) 12 (92.3) 10 (90.9) 12 (85.7) 0.84
Visual acuity (log MAR) 
    Initial BCVA 1.98 ± 0.94 2.23 ± 0.97 1.32 ± 0.17 0.13
    Final BCVA 2.28 ± 0.80 2.34 ± 0.69 2.13 ± 0.80 0.81
    p-value*

Values are presented as mean ± SD.
BCVA = best corrected visual acuity.
*Comparison of initial and final BCVA; †Comparison of BCVA between groups.

Table 4. Culture results and types of surgery in patients with 
fungal keratitis who showed treatment failure

Culture results Surgery

Group A (n = 1) Candida albicans Therapeutic PKP
Group B (n = 1) Negative Evisceration
Group C (n = 2) Alternaria species Corneal patch graft

Negative Therapeutic PKP

PKP = penetrating keratoplasty.
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Figure 1. Time to disappearance of hypopyon, healing of epi-
thelial defects, and complete healing of patients with treatment 
success in group A, B, and C. *p < 0.05 compared with group 
A and C. †p <  0.05 compared with group B and C.
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Figure 2. Comparison of the time to treatment success between 
patients given intracameral voriconazole injection (group A) 
and patients given intracameral amphotericin B injection 
(group B), according to causative organisms. *p < 0.05 com-
pared with group A and B.

것으로 나타났다(p=0.03). Candida albicans의 경우 완전 

치유까지 걸린 기간은 그룹 A(5안)와 그룹 B(4안)에서 각

각 38.3 ± 9.5일, 20.3 ± 4.1일로 전방내 암포테리신 B 주
입술을 시행하였을 경우 보리코나졸 주입술을 시행했을 때

보다 최종 치유까지 걸린 기간이 유의하게 짧은 것으로 나

타났으며(p=0.02), Fusarium과 Candida를 제외한 나머지 

균이 원인일 경우 완전 치유까지 걸린 기간은 두 그룹 간의 

유의한 차이를 보이지 않았다(p>0.05, Fig. 2). 본 연구의 

대상 환자군 중 치료 성공이 이루어진 후 재발이 되었던 경

우는 없었다.

고 찰
 

그 동안 진균 각막염에 대한 치료 약제의 발전에도 불구

하고 아직까지 진균 각막염에 대한 치료 성적은 좋지 않은

데, 진균의 특성상 정상 상피에도 침투가 가능하고 세균 감

염에 비해 초기 증상이 심하지 않은 경우가 많고, 따라서 

진단 시 각막염이 진행되어 있는 경우가 적지 않기 때문이

다.4,5
 또한 최근까지 알려진 항진균제는 대부분 살진균성이 

아닌 정진균성에 해당하기 때문에 진균 각막염의 치료를 

위해 지속적인 항진균제의 투여가 필요하며 부적절한 시기

에 약물 투여를 중단할 경우 재발 가능성이 높다.1 
암포테리신 B는 현재까지 진균 각막염의 일차 치료제로 

널리 사용되는 polyene 계열의 약제로, 여러 보고들을 통하

여 전방내 암포테리신 B 주입술에 대한 효과가 알려진 바 

있다. Yilmaz et al14은 플루코나졸의 점안 및 전신 투여에 

반응이 없는 진균 각막염 14안을 대상으로 0.1 ml 당 5 μg
의 농도로 전방내 암포테리신 B 주입술을 시행한 결과 12
안에서 치료에 성공했다고 하였다. 또한 Yoon et al13은 진

균 각막염 14안에서 0.1 ml 당 10 μg의 농도로 전방내 암
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포테리신 B 주입술을 시행하였으며 13명에서 성공적인 치

료 결과를 얻을 수 있었다고 하였다. 본 연구에서는 전방내 

암포테리신 B 주입술을 시행 받은 11안 중 10안에서 치료

에 성공하였는데, 이는 기존에 발표된 결과와 크게 다르지 

않으며, 이전 연구들과 마찬가지로 항진균제의 점안 치료에 

반응하지 않는 심부 진균 각막염에서 전방내 암포테리신 B 
주입술이 효과적인 치료가 될 수 있을 것으로 생각한다. 

보리코나졸은 triazole 계열에 속하는 항진균제로 cyto-
chrome P450-dependent 14α sterol demethylase의 억제

를 통하여 효과를 나타내는 것으로 알려졌다.1,8
 보리코나졸

은 기존의 항진균제에 비해 경구로 복용하였을 경우에도 

좋은 안내 침투력을 가진다고 알려졌으며, 암포테리신 B와 

마찬가지로 점안 투여 외에도 유리체강내 및 전방내 투여

가 가능한 것으로 알려졌다.15-17
 특히 보리코나졸의 항진균 

효과에 대한 많은 증례들이 보고된 바 있는데, Yoon et al10은 

라섹 후 발생한 진균 각막염에 대해 암포테리신 B와 나타마이

신을 사용하였으나 호전이 없어 전방으로 50 μg/0.1 cc 농도

의 보리코나졸을 주입하여 좋은 결과를 얻었다고 하였다. 또
한 Deng et al12은 전층각막이식술 후 발생한 Paecilomyces 
각막염에 대해 보리코나졸을 점안 또는 전방내 주입함으로

써 효과적으로 치료하였다고 보고하였다. 본 연구에서 38
안의 진균 각막염 중 14안에서 전방내 암포테리신이나 보

리코나졸 주입술을 시행하지 않았으나 12안(85.7%)에서 

치료에 성공하였는데, 이는 전방내 보리코나졸 주입술을 시

행 받은 13안 중 12안(92.3%)에서 치료에 성공한 것과 비

교하여 낮은 수치이나 통계적으로는 큰 차이가 없는 것으

로 나타났다. 그러나 치료 성공까지 걸린 기간은 전방내 보

리코나졸 주입술을 시행 받은 환자군에서 평균 36.1일로 

전방내 주입술을 시행 받지 않았던 환자군의 49.5일과 비

교하여 유의하게 짧게 나타난 것으로 미루어 진균 각막염

의 치료에 전방내 보리코나졸 주입술을 시행함으로써 보다 

빠른 진균 각막염의 회복을 기대해 볼 수 있을 것으로 생각

한다. 또한 전방내 보리코나졸 주입술을 진균 각막염에 대

한 치료 초기에 시행함으로써 치료 기간을 단축시키고 이

를 통해 환자들의 치료에 대한 순응도를 높이며 치료 비용

을 낮추는데 도움을 줄 수 있을 것으로 생각한다.
최근까지 발표된 연구들에 의하면 암포테리신 B는 Candida

와 Aspergillus에 의한 진균 각막염에는 효과적이지만 

Fusarium에는 효과가 떨어지며, 보리코나졸은 Candida와 

Aspergillus 외에도 Fusarium, Paecilomyces 등 다양한 진

균에 대해 광범위한 활성을 나타낸다고 알려졌다.1,6-8
 따라

서 본 연구에서 전방내 보리코나졸 주입술이 암포테리신 B 
주입술보다 치료 효과가 더 좋을 것으로 기대하였으나, 전
방내 보리코나졸 또는 암포테리신 B 주입술을 시행 받은 

환자군 간의 치료 성공률 및 최종 치료 성공까지 걸린 기간

에 대한 유의한 차이는 없는 것으로 나타났다. 그러나 원인

균이 Fusarium일 경우 전방내 보리코나졸 주입술을 시행했

을 때 암포테리신 B 주입술을 시행했을 때보다 최종 호전

까지 걸린 기간이 유의하게 짧은 것으로 나타났고, Candida
에 의한 각막염일 경우는 암포테리신 B를 전방내 주입했을 

때 최종 치료까지 걸린 기간이 보리코나졸을 전방내로 주

입했을 때보다 유의하게 짧았으며, Candida와 Fusarium을 

제외한 나머지 원인균에 대해서는 최종 치료까지 걸린 기

간이 비슷한 것으로 나타났다. 이로 미루어 보리코나졸이 

암포테리신 B보다 광범위한 항진균 효과를 나타낸다고 알

려졌으나 전방내 주입술의 경우 Fusarium을 제외한 진균에 

대해서 암포테리신 B의 전방내 주입술과 비슷한 정도의 치

료 효과를 나타내는 것으로 보이며, 오히려 Candida에 의한 

진균 각막염의 경우 암포테리신 B의 전방내 주입술이 보리

코나졸의 주입술보다 도움이 될 것으로 생각한다. 다만 암

포테리신 B의 항진균 범위가 좁다는 점을 고려해 볼 때 

Fusarium과 Candida를 제외한 진균 각막염의 치료 성공까

지 걸린 기간이 전방내로 주입한 항진균제의 종류에 상관

없이 비슷한 정도로 나타난 것은 모든 환자에서 점안액으

로 사용한 보리코나졸에 의해 어느 정도 영향을 받았을 것

으로 보인다.10,18,19

지금까지 여러 보고들에서 500-100 μg/ml의 다양한 농

도로 전방내 보리코나졸 주입술이 시행되었는데 이에 따른 

보리코나졸의 안전성이 언급된 바 있다.10,11,20-25
 본 연구에

서는 Yoon et al10이 보고한 것과 마찬가지로 점안용으로 

투여한 보리코나졸의 전방내 농도를 고려하여 진균 각막염

의 치료를 위해 50 μg/ml의 보리코나졸을 전방내로 주입하

였는데, 이와 관련된 각막내피 독성은 관찰되지 않았고 일

시적인 시력 장애나 간효소 상승 등의 부작용 또한 관찰되

지 않았다. Gao et al26은 동물모델을 대상으로 보리코나졸

이 망막에 대해 미치는 영향에 대해 조사한 결과 유리체강

내 보리코나졸의 투여 농도를 25 μg/ml까지 올려도 망막에 

대한 독성은 관찰되지 않았다고 하였다. 또한 Kernt and 
Kampik27은 250 μg/ml의 보리코나졸을 투여해도 각막내

피, 섬유주세포, 망막상피세포에 독성을 나타내지 않는다고 

하였고, Kim et al11은 보리코나졸의 점안 시 경미한 통증은 

나타났으나 점안을 중단할 정도의 안표면 문제는 나타나지 

않았으며, 100 μg/ml의 농도로 보리코나졸을 전방 내로 투

여하여 각막내피의 독성 없이 효과적인 치료를 할 수 있었

다고 하였다. 이러한 점들로 미루어, 암포테리신 B의 전방

내 주입술 시 50 μg/ml의 농도에서 홍채염이나 수정체 혼

탁 등이 발생할 수 있다는 점에서 보리코나졸이 암포테리

신 B와 비교하여 치료 효과는 비슷하지만 보다 높은 농도
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에서 안전하게 전방내 투여가 가능할 것으로 기대된다. 
본 연구에서 적절한 치료 효과를 얻기 위해 시행한 보리

코나졸과 암포테리신 B의 전방내 평균 투여 횟수는 각각 

1.9번, 1.6번이었다. Shen et al28은 토끼를 대상으로 전방

내 보리코나졸 농도의 반감기를 조사한 결과 약 22분에 불

과하였으며, 따라서 항진균 효과를 얻기 위한 전방내 보리

코나졸 농도의 유지를 위해 반복적인 전방내 투여가 필요

하다고 하였다. 또한 Shen et al9은 진균 각막염이 안내염

까지 진행하여 전방내 보리코나졸 주입술을 시행 받은 환

자 10명 중 7명에서 5번 이상의 전방내 투여를 시행하였

고 3명에서는 4번 이하의 전방내 투여를 시행하여 치료 

효과를 얻었다고 하였다. Yoon et al13이 전방내 암포테리

신 B의 농도를 고려했을 때 치료 효과를 얻기 위한 적절

한 농도를 유지하기 위해 암포테리신 B의 반복적인 전방

내 투여가 필요하다고 밝힌 것처럼, 보리코나졸 또한 적

정 수준의 전방내 농도를 유지하기 위해서는 기존 연구와 

마찬가지로 반복적인 전방내 투여가 필요할 것으로 생각

한다. 본 연구에서는 Shen et al9이 하루 한 번씩 지속적

인 투여를 시행했던 것과 달리 임상양상의 호전 정도를 

판단하여 전방내 투여를 결정하였는데 Shen et al9의 투

여 횟수보다 적은 횟수로 성공적인 치료 효과를 얻을 수 

있었다. Shen et al9이 안내염까지 진행한 진균 각막염 환

자를 대상으로 한 것과 달리 본 연구에서는 각막염만을 

대상으로 하였기 때문에 투여 횟수가 보다 적음에도 불구

하고 성공적인 치료 결과를 얻을 수 있었을 것으로 생각

하며, 이로 미루어 점안액으로 투여한 보리코나졸이 전방

내의 보리코나졸 농도에 영향을 미칠 수 있다는 점을 고

려하더라도 진균에 의한 안감염의 파급 정도 및 임상양상

에 따라 보리코나졸의 전방내 투여 횟수가 결정될 수 있

을 것으로 생각한다. 
본 연구는 의무기록의 후향적인 분석을 통하여 이루어졌

는데, 치료 방법의 적용에 있어 무작위배정이 이루어지지 않

았다는 점에서 제한점이 있다. 또한 기존에 보고된 문헌들에 

의하면 진균배양의 양성률은 각막염의 중증도와 배양 양성

률의 기준에 따라 52-68% 정도로 나타난다고 하였는데 본 연

구의 배양 양성률은 그룹 A에서 92.3%, 그룹 B에서 90.9%, 
그리고 그룹 C에서 85.7%로 높게 나타났다.29-31

 이는 진균 

각막염의 특징적인 소견 및 염색 검사에서 진균에 양성을 

보인 각막염 환자들이 대상이 되었기 때문에 진균이 배양

될 확률 또한 높아졌을 것으로 여겨진다. 또한 본 연구에서 

항진균제의 전방내 투여가 염색 또는 배양 검사에서 원인

균이 밝혀졌을 경우에 주로 이루어졌는데, 후향적인 연구였

다는 점에서 배양 양성률이 상대적으로 높아졌을 것으로 

보인다. 다만 기존에 보고된 문헌의 배양 양성률을 고려하

였을 때 임상적으로 진균 각막염이 의심되지만 염색이나 

배양 검사에서 음성인 경우 전방내 보리코나졸 주입의 효

과에 대한 분석이 이루어지지 않았던 것이 본 연구의 단점

이 될 수 있을 것이다. 또한 항진균제의 전방내 투여가 염

색 및 배양 검사에서 양성인 경우에 주로 이루어졌기 때문

에, 원인균주에 대한 고려가 약제의 선택에 영향을 미칠 가

능성을 배제할 수 없다는 것은 본 연구의 제한점이 될 수 

있을 것이다. 그리고 전방내 보리코나졸 또는 암포테리신의 

농도 측정이 이루어지지 않았다는 점 또한 본 연구의 단점

이 될 수 있을 것으로 생각한다.
요약하면 기존의 항진균제의 점안 치료 및 전방내 암포

테리신 B 주입술에 더하여 최근 보리코나졸의 전방내 투여

가 효과적인 치료로 알려졌으며 본 연구에서 전방내 보리

코나졸 주입술이 항진균 치료에 있어 최종 치료 성공까지 

걸리는 기간을 단축시키는 데 보조적인 치료 방법으로 사

용될 수 있을 것으로 생각되나, 전방내 보리코나졸 주입술

이 전방내 암포테리신 B 주입술보다 더 효과적인 보조 요

법이 될 수는 없을 것으로 보인다. 따라서 전방내 보리코나

졸 또는 암포테리신 B 주입술을 고려할 때 원인균에 따른 

적절한 선택이 필요할 것으로 여겨지며, 향후 전방내 보리

코나졸의 농도 측정 및 보다 다양한 배양 결과에 대한 전방

내 보리코나졸의 효과를 연구하는 것이 앞으로 진균 각막

염의 치료 방법의 선택에 보다 도움이 될 수 있을 것으로 

생각한다. 
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=ABSTRACT=

Clinical Effects of Intracameral Voriconazole Injection in Patients 
with Fungal Keratitis Refractory to Conventional Treatment

Se Hyeong Jeong, MD1, Hyo Seok Lee, MD1, Jae Kap Cho, MD2, Kyung Chul Yoon, MD, PhD1

Department of Ophthalmology, Chonnam National University Medical School1, Gwangju, Korea
Department of Ophthalmology, Seonam University College of Medicine2, Namwon, Korea

Purpose: To evaluate clinical effects of intracameral voriconazole injection in fungal keratitis refractory to conventional 
therapy. 
Methods: Thirty-eight eyes of 38 patients with fungal keratitis were included in this study. The patients were divided into 3 
groups: 13 patients with intracameral voriconazole injection (50 μg/0.1 ml; group A), 11 patients with intracameral ampho-
tericin B injection (10 μg/0.1 ml; group B), and 14 patients with conventional therapy only (group C). Clinical factors includ-
ing treatment success rate and time to successful treatment were evaluated. 
Results: Treatment success was accomplished in 12 eyes in group A (92.3%), 10 eyes in group B (90.9%), and 12 eyes in 
group C (85.7%). Time to treatment success in group A, B, and C was 36.1 ± 10.4 days (p = 0.04), 34.2 ± 7.8 days (p = 0.03), 
and 49.5 ± 16.7 days, respectively. Patients who had received intracameral voriconazole injection or amphotericin B 
showed faster fungal keratitis improvement than patients who received conventional treatment. Time to re-epithelialization 
and time to disappearance of hypopyon showed a similar clinical course.
Conclusions: Intracameral voriconazole injection, which has a similar therapeutic effect as intracameral amphotericin B in-
jection in the management of fungal keratitis, can be helpful in the treatment of intractable fungal keratitis.
J Korean Ophthalmol Soc 2013;54(5):696-703
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