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유리체절제술 중 0.025% Brilliant Blue G를 이용한 내경계막 제거

Internal Limiting Membrane Peeling Using 0.025% 
Brilliant Blue G During Vitrectomy
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Purpose: To evaluate 0.025% brilliant blue G (BBG) for staining the internal limiting membrane (ILM) during vitrectomy.
Methods: In a retrospective, non-comparative clinical case series, we analyzed consecutive 111 patients who underwent pars pla-
na vitrectomy and removal of the ILM after staining using BBG solution. BBG was dissolved and diluted with balanced salt solution 
at a concentration of 0.025% and then sterilized by filtering through a 0.22 μm millipore filter. The prepared BBG solution was in-
jected into the vitreous cavity over the macula after removal of the vitreous and excessive solution was removed immediately.
Results: The ILM was successfully removed without use of additional adjuvant in all cases. Mean best corrected visual acuity 
(log MAR) was significantly improved from 0.80 ± 0.44 at baseline to 0.40 ± 0.39 at 6 months postoperatively (p < 0.001). One 
case each of endophthalmitis and diabetic papillopathy developed. The relationship when using BBG solution was not identified 
as complications were not observed in the other patients who underwent vitrectomy using the same BBG solution on the same 
day. One idiopathic epiretinal membrane patient had visual acuity loss more than 2 lines. During the follow-up period, other com-
plications suspected to be associated with the use of BBG solution were not observed. 
Conclusions: A BBG solution (0.025%) was effective in staining the ILM for removal. Complications associated with the use of 
BBG solution were not observed.
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내경계막의 제거는 그 필요성에 대한 논란은 있으나 여

러 황반질환에서 시행된다. 황반원공에서 원공폐쇄율 향상

을 위해 흔히 사용되며1,2 그 외에도 접선방향 견인의 완화

와 재발 방지 등의 목적으로 망막앞막,3 유리체황반견인증

후군,4 당뇨황반부종,5 근시성견인황반병증6 등 다양한 상황

에서 널리 시행되고 있다. 

내경계막은 얇고 투명하므로 숙련된 술자라 하더라도 제

거 과정에서 경계를 정확하게 파악하는 데 어려움이 있을 

수 있다. 내경계막을 관찰하기 위해 인도사이아닌그린7,8과 
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Figure 1. Intraoperative view of using 0.025% Brilliant Blue G (BBG). (A) During injection of 0.025% BBG for internal limiting 
membrane (ILM) stain. (B) ILM was stained well enough to remove safely using intraocular forcep.

트리암시놀론9 등의 보조약제를 사용해 왔다. 하지만 인도

사이아닌그린의 경우 단백질과 강하게 결합하여 염색 후에 

황반부에 수 개월 동안 축적되어 광민감성 등의 부작용이 

있을 수 있으며,10 특히 황반원공의 경우 망막하로 유입되

어 망막색소상피에 독성을 유발할 가능성이 실험적 및 임

상적으로 여러 차례 보고되었다.11,12 트리암시놀론 역시 망

막색소상피에 독성이 있으며13 인도사이아닌그린에 비하여 

시인성이 떨어지는 단점이 있다.14

최근 내경계막을 염색하기 위해 Brilliant Blue G (BBG)

를 0.025%로 희석하여 사용하는 경우 인도사이아닌그린과 

유사한 시인성을 얻을 수 있었으며,15 망막에 대한 독성도 

낮은 것으로 보고되었다.16 아직 국내에서는 유리체절제술 

중 BBG의 사용 결과에 대한 보고가 없어, 본 연구에서 저

자들은 내경계막 제거에 있어서 0.025% BBG의 유용성 및 

안전성에 대하여 조사하였다. 

대상과 방법

2011년 1월부터 2013년 8월까지 유리체절제술 중 내경

계막의 염색을 위해 0.025% BBG를 사용하였던 환자 중, 

수술 후 6개월 이상 경과관찰이 가능했던 111명 111안을 

대상으로 하였다. 의무기록 및 빛간섭단층촬영(Cirrus HD- 

OCT, Carl Zeiss, Meditec, Dublin, CA, USA) 소견을 후향

적으로 분석하였다. 

0.025% BBG의 사용과정은 다음과 같다. Brilliant Blue 

G (BBG, Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA) 25 mg을 

0.9% saline 10 mL에 용해하여 2.5 mg/mL 용액을 만든 후, 

0.1 mL를 취하여 이를 9.9 mL의 balanced salt solution 

(BSS, Alcon, Fort Worth, TX, USA)에 희석하여 최종농도 

0.025%의 BBG 용액을 만들었다. 이 용액을 0.22 μm의 

millipore filter (MILLEX GS, Millipore, Billerica, MA, 

USA)에 통과시켜 무균적으로 만들어 수술 중 사용하였다. 

유리체절제술 과정에서 유리체를 제거하고 준비된 0.025% 

BBG 용액을 황반부위에 주사하여 내경계막을 염색하였다. 

주사 직후 여분의 용액은 흡입하여 제거하였다. 염색이 부

족한 것으로 판단되는 경우 한 차례 더 주입하여 더 진한 염

색을 얻을 수 있었다. 내경계막의 제거는 눈속집게를 이용하

여 통상적인 술기와 동일하게 시행되었다(Fig. 1). 이상 수술 

술기에 대하여 환자에게 설명하고 동의서를 취득하였다.

수술 전, 수술 후 1주일, 3개월, 6개월의 최대교정시력을 

조사하였으며, 통계적 분석을 위하여 스넬렌시력을 logarithm 

of the Minimum Angle of Resolution (logMAR)으로 변환

하였다. 시력의 저하는 수술 전과 비교하여 logMAR 0.2 이

상의 감소를 보이는 경우로 정의하였다. 수술과 관련된 합

병증을 의무기록을 바탕으로 조사하였다. 통계처리는 PASW 

statistics (IBM SPSS software, New York, NY, USA)를 사

용하였으며 wilcoxon signed rank test로 수술 전후를 비교

하였다. p-value가 0.05 이하인 경우에 통계적으로 유의한 

것으로 판정하였다.

결 과

대상 환자의 평균연령은 64.7 ± 7.5세였으며 남자 33안, 

여자가 78안이었다. 총 111안 중 망막앞막이 58안(52.3%)으

A B



1046

-대한안과학회지  2015년  제 56 권  제 7 호-

Table 1. Baseline characteristics

Value

No. of eyes (patients) 111 (111)
Age (years) 64.7 ± 7.5
Sex (male/female) 33/78
Preoperative visual acuity (log MAR) 0.80 ± 0.44
Pathology

ERM 58 (52.3)
MH 37 (33.3)
DME 12 (10.8)
VMTS 4 (3.6)

Values are presented as mean ± SD or n (%).
log MAR = logarithm of the minimum angle of resolution; ERM 
= epiretinal membrane; MH = macular hole; DME = diabetic 
macular edema; VMTS = vitreomacular traction syndrome.

  

Figure 2. Mean best corrected visual acuity (log MAR) after 
vitrectomy and removal of the internal limiting membrane us-
ing brilliant blue G solution. Visual acuity improved sig-
nificantly at 3 and 6 months. log MAR = logarithm of the 
minimum angle of resolution; BCVA = best corrected visual 
acuity; Preop = preoperation. *p < 0.05, wilcoxon signed 
rank test. 

로 가장 많았으며 황반원공 37안(33.3%), 당뇨황반부종 12안

(10.8%), 유리체황반견인증후군 4안(3.6%)순이었다(Table 1).

수술 전 최대교정시력은 logMAR 0.80 ± 0.44였으며 술

후 1주일에 0.86 ± 0.47 (p=0.230), 3개월에 0.59 ± 0.40 (p< 

0.001), 6개월에 0.40 ± 0.39 (p<0.001)로, 술전과 비교하여 

3개월, 6개월에 유의한 시력호전을 보였다(Fig. 2). 각각의 

질환별로 분석했을 때 망막앞막과 황반원공에서는 술 후 3, 

6개월에 시력의 유의한 상승을 보였으나, 당뇨황반부종과 유

리체황반견인증후군은 유의한 상승을 보이지 않았다(Table 

2). 술 후 6개월에 시력이 2줄 이상 상승이 75안(67.6%), 시

력유지가 35안(31.5%), 그리고 2줄 이상의 시력감소가 1안

(0.9%) 있었다(Fig. 3). 모든 증례에서 내경계막은 성공적으

로 제거되어 인도사이아닌그린이나 트리암시놀론 등의 추

가적인 염색이 필요하지 않았다.

술 후 합병증은 안내염 및 시신경병증이 각 1명씩 있었

다. 안내염 환자는 망막앞막 제거수술 후 1일에 염증세포 

4+, 유리체혼탁 grade 5가 관찰되고 시력은 20/800으로 측

정되어 안내염으로 진단하였다. 전방축농은 없었다. 유리체

절제술을 다시 시행하고 유리체강내 항생제 vancomycin 

1.0 mg/0.1 mL (Vancomycin; Kukje Pharm, Ansan, Korea), 

ceftazidime 2 mg/0.1 mL (Cefazime; CJ cheiljedang Pharm, 

Ansan, Korea)를 주사하였다. 술 후 3개월에 염증 소견 없

이 시력은 20/25로 회복되었다. 

시신경병증은 망막앞막으로 수술 후 8일에 시신경유두부

종과 함께 안전지수로 시력이 저하되었다. 당뇨병력이 있

으며 시유발전위검사에 P100의 지연이 뚜렷하지 않아 당뇨

유두병증으로 진단하고 유리체강내 트리암시놀론 40 mg/mL 

(Tamceton; Hanall BioPharm, Cheongju, Korea) 2회 주사, 

경구 스테로이드 60 mg (Solondo; Yuhan Pharm, Cheongju, 

Korea) tapering하며 복용하였고 3개월에 20/30으로 회복되

었다.

상기 두 증례 모두 같은 날 동일한 BBG를 사용한 환자

에게서는 안내염의 발생이 없어 BBG와의 직접적 연관성을 

확인할 수 없었다. 

망막앞막 수술 후 황반부종으로 술 전 시력 20/40에서 술

후 2개월에 20/63으로 시력이 감소한 환자가 1명 있었으며 

6개월 경과관찰까지 시력은 회복되지 않았다. 시력 저하를 

유발할 수 있는 다른 합병증은 없었다. 그 외 BBG의 사용

과 상관성이 확인된 합병증은 관찰되지 않았다

고 찰

내경계막은 신경망막의 교세포 역할을 담당하는 뮬러세

포의 기저막으로, 이를 수술적으로 제거하는 경우 망막의 

견인력을 제거하며, 섬유아세포가 증식하며 수축하는 원인

을 없앰으로써 각종 황반질환에서 해부학적, 기능적인 수

술 성공률을 높인다고 알려져 있다.2,17

내경계막은 매우 얇고 투명하여 육안적으로 확인이 어려

워 제거 과정에 망막 손상을 유발할 수 있다.18 내경계막 제

거 시 망막손상을 피하기 위해 내경계막의 시인성을 높일 

목적으로 약물을 보조적으로 이용하는 경우가 많다. 이상

적인 염색액은 내경계막을 제거한 부위와 제거하지 않은 

부분의 구별이 쉬워야 하며 시작 부위의 확인이 용이해야 

한다. 또한 부작용이 적고 제거가 빠르며 값이 싸고 쉽게 

사용할 수 있어야 한다.19 

내경계막의 제거에 국내에서 흔히 보조적으로 사용되는 

약물로는 인도사이아닌그린과 트리암시놀론 등이 있다. 인

도사이아닌그린은 내경계막 제거에 보조적으로 오랜 기간 

사용되어 왔다.20,21 인도사이아닌그린은 수용성의 형광색소
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Table 2. Mean best-corrected visual acuity (log MAR) changes of each disease after the operation combined with removal of the in-
ternal limiting membrane using 0.025% brilliant blue G

Preop 1 week p-value* 3 months  p-value* 6 months  p-value*

ERM 0.59 ± 0.36 0.61 ± 0.35 0.512 0.38 ± 0.28 0.001< 0.31 ± 0.27 0.001<
MH 1.06 ± 0.44 1.15 ± 0.44 0.213 0.78 ± 0.37 0.001< 0.70 ± 0.42 0.001<
DME 0.84 ± 0.40 1.04 ± 0.40 0.221 0.81 ± 0.37 0.878 0.75 ± 0.35 0.929
VMTS 1.21 ± 0.56 1.36 ± 0.43 0.593 1.03 ± 0.47 0.655 0.45 ± 0.19 0.068

Values are presented as mean ± SD unless otherwise indicated.
log MAR = logarithm of the minimum angle of resolution; Preop = preoperation; ERM = epiretinal membrane; MH = macular hole; DME 
= diabetic macular edema; VMTS = vitreomacular traction syndrome.
*Wilcoxon signed rank test.

Figure 3. Visual acuity changes after operation.

로 단백질과 강하게 결합하며 살아있는 세포에서 세포막에 

의해 차단되는 특징이 있다. 약물자체에 의한 독성뿐 아니

라 오스몰농도나 접촉시간에 따른 독성 증가의 위험도 있

다.22,23

인도사이아닌그린은 전낭의 염색 시에는 안전하다고 알

려져 있지만24,25 망막수술에 사용될 시에는 시신경유두나 

황반부위에 수개월 동안 축적된 증례들이 보고되었으며 독

성이나 광과민성의 우려가 제기되었다.26 망막하로 유입되어 

망막색소상피와 시세포에 직접적으로 접촉하는 경우 망막하 

독성이 실험적으로 밝혀졌으며27 이는 특히 황반원공 수술에

서 위험요소가 될 수 있다. 실제 임상에서 Rodrigues and 

Meyer28는 여러 연구의 메타분석을 통하여 황반원공환자에

서 인도사이아닌그린을 사용하여 내경계막을 제거한 경우 

해부학 호전에도 불구하고 망막색소상피층의 변형 등 기능

적으로 나쁜 결과를 가져온다고 보고하였다.

트리암시놀론은 내경계막을 염색하는 것이 아니라 얇게 

도포하여 부착시키는 것이므로 혼합용액의 입자크기를 균

일하게 유지해야 내경계막을 명확하게 확인할 수 있으며, 

내경계막의 표면세포 수나 콜라겐섬유가 부족할 시에 시인

성이 떨어지며14 안압상승과 같은 부작용이 생길 수 있다.29 

내경계막 제거에서 트리암시놀론과 인도사이아닌그린을 

비교하였을 때 Nomoto et al은30 해부학적 성공에는 차이가 

없었으나 트리암시놀론을 사용한 군에서 기능적인 회복이 

더 우수하다고 보고하였다. 한편 Park et al은31 두 군에서 

유사한 해부학적, 기능적인 성공을 보였지만 두 염색액 모

두 망막색소상피위축 등의 부작용이 있다고 지적하였다.

이상에서 볼 때 인도사이아닌그린은 시인성은 좋으나 상

대적으로 독성이 강하며 트리암시놀론은 독성은 덜하나 시

신성이 떨어진다는 장단점을 가지고 있다. 이에 반하여 본 

연구에서 사용한 BBG는 시인성이 좋으면서도 독성이 낮은 

장점을 가지고 있다. 

BBG는 쿠마씨 염색이라고도 하며 단백질의 정량방법 중 

Bradford 방법에서 사용되는 시약으로 1970년대부터 전기

영동에 의해 분리된 단백질을 찾는 데 널리 이용되어 왔으

며,32 2006년 Enaida et al15이 유리체절제술 중 내경계막 염

색에 사용한 결과를 최초로 보고하였다. 

 BBG는 다른 약제들에 비하여 상대적으로 독성 보고가 

드물다. 비록 세포실험에서 BBG가 인도사이아닌그린에 비

하여 고농도에서 세포생존율이 떨어진다는 보고가 있으나23 

Enaida et al15이 보고한 술중적정농도에서는 유의한 차이를 

보이지 않았다. 동물실험에서 독성 없이 전낭을 효과적으

로 염색할 수 있었다는 보고가 있었으며24 BBG 용액을 

0.01 mg/mL에서 10 mg/mL의 각각 다른 농도로 쥐의 눈에 

주입한 후 40일간 관찰하였을 때 전자현미경에서 망막내층

의 미세한 수포성변화만 있을 뿐 세포자멸사나 다른 이상

반응이 관찰되지 않았다고 하였다.33 또한 Ejstrup et al34은

BBG와 인도사이아닌그린, 트리암시놀론의 망막하독성을 

비교한 연구결과에서 인도사이아닌그린이 외망막층의 조

직학적인 변화와 손상을 가져오는 반면, BBG와 트리암시

놀론은 안전하다고 하였다.

BBG는 황반원공이나 망막앞막 수술에서 내경계막을 선

택적으로 염색하여 수술에 도움을 준다.15,16 Henrich et al16

은 유리체절제술 중 BBG를 사용하여 내경계막을 제거한 

환자들을 후향적으로 분석하였으며 17명 중 15명에서 추가

염색이 필요하지 않았고 2명에서 인도사이아닌그린의 추가

적인 염색이 필요하였으며 시야장애나 다른 합병증 등은 

관찰되지 않았다고 보고했다. Baba et al35은 황반원공 수술



1048

-대한안과학회지  2015년  제 56 권  제 7 호-

중 내경계막 제거에서 BBG와 인도사이아닌그린을 비교했

을 때 술 후 최대교정시력 및 중심시야 2° 내의 망막 민감

도, 내절 외절 경계의 회복에서 BBG가 더 효과적이라고 보

고하였다.

총 111명 111안을 후향적으로 분석한 본 연구에서는 술 

전과 비교하여 술 후 6개월에 110안에서 시력의 유지 또는 

상승을 보였다. 망막앞막 환자에서 황반부종으로 인하여 

술 전 20/40에서 술 후 20/63으로 2줄 이상의 시력감소를 

보인 1안(2%)이 있었다. 시력저하를 유발할 수 있는 합병

증은 확인되지 않아서 수술 술기와 관련된 황반 손상이 원

인인 것으로 생각되었다. 비록 직접적인 비교는 어려우나 

Thompson36은 20/50 이상의 좋은 시력을 가진 40명의 망막

앞막환자 수술 후 5-14%의 환자에서 시력 저하가 있었으

며, Pournaras et al37은 특발성 망막앞막 환자 39명에서 내

경계막제거를 시행한 24명 중 4안(17%), 시행하지 않은 15

명 중 4안(27%)에서 2줄 이상의 시력감소가 있었다고 보고

하여, BBG를 사용한 본 연구에서 수술 후 시력 저하의 위

험이 더 큰 것으로는 생각되지 않는다. 내경계막제거술 시

행 후 술 후 1일과 8일에 안내염과 당뇨유두병증이 발생한 

환자가 각 1명씩 있었으나 즉각적인 조치 후 양호한 최종

시력을 얻을 수 있었으며 같은 날 동일한 BBG 용액을 사

용한 다른 환자에서는 합병증이 발견되지 않아 BBG 사용

과 상관성은 확인되지 않았다. 

염색의 강도는 인도사이아닌보다 약간 약한 것으로 알려

져 있으며, 중수(deuterium oxide, D2O)를 BBG에 첨가하여 

만든 무거운 용액이 더 효과적이면서 유리체강내로 불필요

한 확산을 막아 가벼운 BBG보다 제거도 더 용이하다는 보

고가 있다.38 본 연구에서는 인도사이아닌그린에 비하여 

BBG가 상대적으로 독성이 덜한 것을 감안하여 황반부 가

까이 주사하여 염색하였고 염색이 부족한 경우 반복 주사

하여 염색의 강도를 높일 수 있었으며, 다른 보조약제의 도

움 없이 모든 경우에서 성공적으로 내경계막을 제거할 수 

있었다.

본 연구의 제한점으로 후향적인 연구이며 대조군이 없다

는 점을 들 수 있다. 대조군이 없어 수술 전후 망막전위도, 

시야검사 등의 망막기능평가를 통한 BBG의 독성이나 안전

성에 대한 정량적인 분석이 부족하였다. 상업적으로 생산

된 제품이 없으므로 매번 BBG 용액을 준비하는 과정에서 

환자별로 BBG 농도의 약간의 차이가 있을 수 있다. 약제 

사용과 연관이 확인된 안내염은 없었으나 대상 환자 수가 

적어 안내염의 위험 평가는 아직 증거가 부족하다. 그럼에

도 불구하고 수술 결과를 고려하였을 때 0.025% BBG는 유

리체절제술 중 내경계막을 염색하는 데 있어서 기존의 다

른 약물에 유사하게 효과적인 방법으로 사료된다. 안전성

에 대해서는 향후 더 많은 연구가 이루어져야 할 것이며, 

보다 사용이 용이하고 준비과정에 있어서 오염의 위험이 

적은 상업적인 제품의 공급이 필요하리라 생각된다. 
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= 국문초록 = 

유리체절제술 중 0.025% Brilliant Blue G를 이용한 내경계막 제거

목적: 유리체수술에서 내경계막 염색에 사용되는 0.025% Brilliant Blue G (BBG)에 대하여 알아보고자 한다.

대상과 방법: 2011년 1월부터 2013년 8월 사이 유리체절제술과 함께 0.025% BBG 용액을 사용하여 내경계막 제거술을 시행한 환자 

중 6개월 이상 경과관찰이 가능했던 111명의 의무기록을 후향적으로 분석하였다. 염색을 위한 용액은 BBG를 평형염액에 용해하여 

0.025%로 희석한 다음 0.22 μm 필터를 통과시켜 소독하여 준비하였다. 유리체절제술 중 유리체를 제거한 다음 황반부위 가까이 유리

체강에 주사하여 내경계막을 염색하고 여분의 염색약은 즉시 흡입하여 제거하였다. 

결과: 모든 증례에서 내경계막이 성공적으로 제거되어 다른 약제의 추가 사용이 필요하지 않았다. 평균 시력은 술 전 0.80 ± 0.44 

(logMAR)에서 술 후 6개월째 0.40 ± 0.39 (p＜0.001)로 유의하게 호전되었다. 술 후 합병증으로 안내염과 시신경병증이 각각 1예가 

발생하였으나 같은 날 동일한 BBG 용액을 사용한 다른 환자에서는 합병증의 발생이 없어 BBG 용액의 사용과 연관성을 확인할 수 

없었다. 원발성 망막앞막 수술 6개월 후 술 전보다 두 줄 시력이 감소한 환자 1명이 관찰되었다. 그 외 BBG 용액의 사용과 관련이 

의심되는 합병증은 경과 관찰기간 동안 발견되지 않았다.

결론: 0.025% BBG 용액은 유리체절제술 중 내경계막을 염색하는 데 효과적이었으며 BBG 용액의 사용과 상관성이 확인된 합병증은 

관찰되지 않았다.

<대한안과학회지 2015;56(7):1044-1050>


