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망막분지정맥폐쇄로 인한 황반부종에서 과거 베바시주맙 치료 
반응도에 따른 덱사메타손 삽입물의 효과 비교

Intravitreal Dexamethasone Implant for Macular Edema in Branch Retinal Vein 
Occlusion According to Previous Responses to Bevacizumab 
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Purpose: To compare the efficacy of intravitreal dexamethasone implant according to previous responses to Bevacizumab treat-
ment in patients with macular edema (ME) secondary to branch retinal vein occlusion (BRVO).
Methods: Sixty eyes of 60 patients who received an intravitreal dexamethasone implant for ME secondary to BRVO and followed 
up for at least 6 months were retrospectively reviewed. Of these, 31 patients were treatment naïve and 29 patients had pre-
viously received intravitreal injection of anti-vascular endothelial growth factor (VEGF). Out of these previously-treated patients, 
17 patients were categorized as a refractory group who did not respond to previous injection and 12 patients were categorized 
as a responder group who showed recurrent ME despite a good response to previous anti-VEGF treatment. The best corrected 
visual acuity (BCVA), central macular thickness (CMT) and recurrence of ME were assessed monthly for 6 months.
Results: At each 3-month follow-up, the BCVA improved significantly from baseline in the naïve group, while the refractory group 
and the responder group showed significant improvement for only 2 months. At each 3-month follow-up, the CMT showed sig-
nificant decreases in every group. However, the mean change in CMT from baseline showed significant differences between the 
3 groups at month 3 (p < 0.001). During follow-up, 18 eyes in the naïve group (58.1%), 16 eyes in the refractory group (94.1%), 
and 6 eyes in the responder group (50.0%) received retreatment for the recurrence of ME, and there was a significant difference 
in the retreatment rate between the three groups (p = 0.016).
Conclusions: Intravitreal dexamethasone implant showed early good functional and anatomical improvements irrespective of 
the response to the previous treatment in patients with ME secondary to BRVO. However, when treating the refractory group, 
more careful observation and intensive retreatment are required, considering the short duration of its efficacy.
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망막정맥폐쇄는 당뇨망막병증에 이어 두 번째로 흔한 망 막혈관질환이고, 크게 망막중심정맥폐쇄와 망막분지정맥폐

쇄로 나뉜다.1-3 망막정맥폐쇄에서 발생하는 시력저하는 주

로 황반부종으로 인해 일어나게 되며, 황반부종이 발생하는 

주된 기전 중 하나는 혈관내피성장인자의 증가이다. 증가한 

혈관내피성장인자는 혈액망막장벽을 파괴시키고, 누출을 

유발함으로써 황반부종을 일으키는 것으로 알려져 있다.4-6 

이러한 이유로 유리체내 항혈관내피성장인자 주입술은 현

재 망막정맥폐쇄로 인한 황반부종에 대한 치료로 많이 이
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용되고 있다.

부신피질호르몬은 항혈관내피성장인자와는 다른 기전으

로 황반부종을 치료하는데, 염증매개물들의 발현을 억제하

고 염증반응경로를 차단함과 동시에 유리체내의 혈관내피

성장인자 농도를 낮추는 것이 주된 기전이다.7-9 유리체내 

덱사메타손 삽입물은 한 번의 주입으로 유리체내에 비교적 

오랜 시간 동안 존재하면서 지속적인 치료효과를 가지는 

장점이 있어 황반부종의 치료에 새로운 대안을 제시하고 

있다.

황반부종에 대한 유리체내 덱사메타손 삽입물의 치료효

과에 관한 연구는 당뇨황반부종 환자를 대상으로 활발히 

이루어져 왔다. 특히 Guigou et al10의 연구와 Escobar- 

Barranco et al11의 연구에서 당뇨황반부종 환자 중 치료가 

처음인 군과 두 번 이상 치료 받은 난치군에게 유리체내 덱

사메타손 삽입물 주입술을 시행하였을 때, 두 군에서 모두 

유의한 시력 호전과 중심와두께 감소를 확인할 수 있었으

나, 시력의 호전 정도는 난치군이 치료가 처음인 군에 미치

지 못하는 것을 보고하였다.

망막정맥폐쇄로 인한 황반부종에서도 유리체내 덱사메

사손 삽입물의 치료효과에 대한 몇몇 연구가 이루어졌다. 

Sharareh et al12은 망막정맥폐쇄로 인한 황반부종을 가진 

환자들 중 유리체내 베바시주맙 주입술 치료에 불충분한 

반응을 보였던 18명 18안을 대상으로 유리체내 덱사메타손 

삽입물을 주입하였을 때, 시력의 호전과 중심와두께의 감

소를 보고한 바 있다. 그러나 이 연구에서는 치료 전과 후 

두 시점에서만 분석이 이루어졌기 때문에 치료 후 시간의 

흐름에 따른 효과의 변화를 알아볼 수 없다는 제한점이 있

었다. 또한 난치군에 대한 분석만 이루어졌고 비교 대상이 

존재하지 않아 그 치료 효과를 파악하기 어려웠다.

이에 저자들은 본 연구에서 망막분지정맥폐쇄로 인해 발

생한 황반부종으로 처음 치료를 받는 환자들과 이전에 유

리체내 항혈관내피성장인자 주사 치료를 받은 적 있는 환

자들을 대상으로 유리체내 덱사메타손 삽입물의 치료 효과

를 비교해 보고자 하였다. 또한 유리체내 항혈관내피성장

인자 주사의 반응 정도에 따른 유리체내 덱사메타손 삽입

물 주입 시 치료 효과 차이를 알아보고자 하였다.

대상과 방법

2014년 3월부터 2015년 7월까지 황반부종을 동반한 망

막분지정맥폐쇄로 유리체내 덱사메타손 삽입물(Ozurdex®, 

Allergan Inc., Irvine, CA, USA) 주입술을 시행 받고 최소 

6개월간의 추적관찰이 가능했던 60명 60안을 대상으로 후

향적 의무기록 분석을 시행하였다. 당뇨망막병증이나 망막

전막, 황반원공, 연령 관련 황반변성 등 시력과 황반두께에 

영향을 미칠 수 있는 질환을 가진 환자와 이전에 황반부 레

이저를 시행하였거나 유리체절제술을 시행한 적이 있는 환자

는 연구에서 제외하였다. 본 연구는 헬싱키선언(Declaration 

of Helsinki)을 준수하였으며 영남대학교병원 임상연구윤리

위원회(Institutional review board, IRB)의 승인을 얻었다.

총 60명 60안 중 31명 31안은 황반부종을 동반한 망막분

지정맥폐쇄로 처음 치료를 받는 첫 치료군(Naïve group)이

었고, 29명 29안은 필요시 치료 용법(Pro re nata, PRN 

regimen)을 통해 이미 3회 이상의 유리체내 베바시주맙

(Avastin®, Genentech, South San Francisco, CA, USA) 주입

술 치료를 받은 적 있는 재치료군(Previously-treated group)

이었다. 

이미 유리체내 베바시주맙 주입술 치료를 3회 이상 받았

던 환자들 중 첫 치료 전과 비교해 주사 후 중심와두께의 

증가를 보이거나 감소가 10% 미만인 경우를 난치군

(Refractory group)으로 정의하였고, 10% 이상의 중심와두께 

감소를 보이다가 다시 황반부종의 재발을 보인 환자들을 반

응군(Responder group)으로 정의하였다. 이미 유리체내 항

혈관내피성장인자 주입술 치료를 받은 적 있는 총 29명의 

환자들 중 17명이 난치군으로 분류되었고 12명이 반응군으

로 분류되었다.

유리체내 덱사메타손 삽입물 주입술 전에 시행한 형광안

저혈관조영술(Spectralis HRA2®: Heidelberg engineering, 

Heidelberg, Germany)과 스펙트럼 도메인 빛간섭단층촬영

(Spectralis OCT®: Heidelberg engineering, Heidelberg, 

Germany)을 바탕으로 망막중심오목무혈관부위(foveal avascular 

zone)의 손상이 관찰되거나 황반 중심부에서 1 유두직경 이

내 명백한 모세혈관 비관류가 있는 경우 황반부 허혈이 있는 

것으로 판단하였고, 이측혈관궁(temporal vascular arcade)보

다 바깥쪽에 5 유두직경 이상의 허혈부가 존재하는 경우 주

변부 허혈이 있는 것으로 판단하였다. 본 연구에서는 초진 

및 경과관찰 기간 동안 주변부 허혈 망막 영역에 대한 레이저 

치료를 시행한 경우는 없었다.

유리체내 덱사메타손 삽입물 주입술 시행 후 1개월부터 

6개월까지 매월 경과관찰하였으며 각 경과관찰마다 최대교

정시력과 중심와두께, 황반부종의 재발, 안압상승과 백내장 

등의 합병증 여부를 확인하였다. 중심와두께와 황반부종의 

재발 여부를 확인하기 위해 빛간섭단층촬영을 이용하였다.

경과관찰 기간 동안 지난 관찰 때보다 중심와두께에서 

50 μm 이상의 증가를 보이는 경우나, 또는 빛간섭단층촬영

에서 망막내액 또는 망막하액의 변화와 함께 1줄 이상의 

시력저하를 동반한 경우를 재발로 간주하고 유리체내 베바

시주맙 주입술 또는 유리체내 덱사메타손 삽입물 주입술을 
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Table 1. Demographic and baseline characteristics of patients

Naïve Previously-treated p-value
Previously-treated

p-value
Refractory Responder

Number of eyes 31 29 17 12
Gender
   Male 12 8

0.361* 5 3
0.793*

   Female 19 21 12 9
OD/OS 18/13 19/10 0.553* 12/5 7/5 0.494*

Age 64.77 ± 10.55 62.59 ± 7.73 0.366† 63.35 ± 7.27 61.50 ± 8.53 0.328†

Diabetes mellitus (n, %) 4 (12.9) 3 (10.3) 0.538‡ 3 (17.6) 0 (0.0) 0.246‡

Hypertension (n, %) 14 (45.2) 8 (27.6) 0.158* 4 (23.5) 4 (33.3) 0.683‡

Lens status (phakic/pseudophakic) 25/6 27/2 0.257‡ 15/2 12/0 0.498‡

Occlusion site (major branch/macular branch) 20/11 21/8 0.511* 12/5 9/3 0.793*

Macular ischemia (n, %) 13 (41.9) 14 (48.3) 0.622* 11 (64.7) 3 (25.0) 0.035*

Peripheral ischemia (n, %) 12 (38.7) 19 (65.5) 0.038* 14 (82.4) 5 (41.7) 0.023*

Baseline BCVA (log MAR) 0.76 ± 0.33 0.68 ± 0.40 0.430† 0.69 ± 0.44 0.59 ± 0.37 0.446†

Baseline CMT (μm) 583.61 ± 169.71 509.14 ± 112.38 0.051† 509.82 ± 104.53 508.17 ± 127.48 0.879†

Values are presented as mean ± SD unless otherwise indicated.
BCVA = best corrected visual acuity; log MAR = logarithm of the minimal angle of resolution; CMT = central macular thickness.
*Pearson’s chi-squared test; †Independent t-test; ‡Fisher’s exact test.

선택적으로 시행하였다. 

획득한 데이터의 분석에는 SPSS Statistics 20 (IBM, 

Armonk, NY, USA) 소프트웨어를 이용하였다. 서로 다른 

세 군 간의 비교에는 Kruskal-Wallis test 또는 Pearson’s 

chi-squared test, Fisher’s exact test를 이용하였고, 동일 군 

내 서로 다른 시점 간의 비교에는 Paired t-test 또는 

Wilcoxon signed rank test를 이용하였다. p값이 0.05 미만일 

경우 통계적으로 유의한 것으로 간주하였다. 

결 과

첫 치료군 31명의 평균연령은 64.8 ± 10.6세였고, 재치료

군 29명의 평균연령은 62.6 ± 7.7세였다. 유리체내 덱사메타

손 삽입물 치료를 시행하기 전 평균 최대교정시력(logMAR)

은 첫 치료군이 0.76 ± 0.33, 재치료군이 0.68 ± 0.40으로 

유의한 차이를 보이지 않았고(p=0.430), 평균 중심와두께는 

첫 치료군이 583.61 ± 169.71 μm, 재치료군이 509.14 ± 

112.38 μm로 역시 유의한 차이를 보이지 않았다(p=0.051). 

첫 치료군과 재치료군은 그 외 성별, 기저질환, 수정체상태, 

폐쇄부위, 황반부 허혈 비율에서 유의한 차이를 나타내지 않

았으나 주변부 허혈은 첫 치료군이 38.7%, 재치료군이 

65.5%로 유의한 차이를 보였다(p=0.038). 총 29안의 재치료

군 중 17안의 난치군과 12안의 반응군을 비교해 보았을 때 

황반부 허혈 비율이 난치군에서 64.7%, 반응군에서 25.0%

로 유의한 차이를 보였고(p=0.035), 주변부 허혈의 비율은 

난치군이 82.4%, 반응군이 41.7%로 유의한 차이를 보였다

(p=0.023). 그 외 나이와 성별, 기저질환, 수정체상태, 폐쇄부

위, 치료 전 평균 최대교정시력 및 중심와두께에서 난치군과 

반응군 간의 유의한 차이는 보이지 않았다(Table 1).

총 60안 중 40안에서 추적관찰 기간 중 황반부종의 재발

로 재치료를 필요로 하였는데, 모든 군에서 치료 후 3개월 

이내에 재치료가 이루어진 경우는 없었다. 재치료에 사용

된 약제는 임상의의 판단에 의해 선택되었으며 40안 중 20

안에서는 유리체내 베바시주맙 주입술을, 또 20안에서는 

유리체내 덱사메타손 삽입물 주입술을 시행하였고 선택된 

재치료 약제의 비율은 세 군 간에 유의한 차이를 보이지 않

았다(Pearson’s chi-squared test, p=0.208). 재치료가 필요했

던 경우는 첫 치료군에서 18안(58.1%), 난치군에서 16안

(94.1%), 그리고 반응군에서 6안(50.0%)으로 세 군 간에 유

의한 차이를 나타내었다(p=0.016, Table 2). 재치료를 시행

한 군에서 시행한 재치료의 평균 횟수는 첫 치료군에서 

1.06 ± 0.24회, 난치군이 1.25 ± 0.45회, 반응군이 1.17 ± 

0.40회로 세 군 간의 유의한 차이는 없었다(p=0.350). 재치

료가 필요했던 경우 주사까지의 평균 기간은 첫 치료군이 

17.1 ± 2.7주, 난치군이 17.0 ± 3.7주, 반응군이 17.3 ± 4.1

주로 세 군 간에 통계적으로 유의한 차이는 보이지 않았다

(Kruskal-Wallis test, p=0.957).

유리체내 덱사메타손 삽입물을 주입한 후 모든 군에서 

재치료가 한 번도 이루어지지 않은 3개월 동안의 최대교정

시력을 비교해 보았을 때 첫 치료군에서는 치료 후 1개월

부터 3개월까지 모두 치료 전과 비교하여 유의한 시력의 

호전을 보였다(p<0.001 from month 1 to 3, Fig. 1A). 난치

군과 반응군의 경우 치료 후 1개월(p=0.004, p=0.002)과 2

개월(p=0.003, p=0.002)에는 치료 전과 비교하여 통계적으

로 유의한 시력 호전을 보였으나, 치료 후 3개월째(p= 

0.065, p=0.067)에는 치료 전에 비하여 유의한 시력 호전을 
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Table 2. Number of patients of retreatment in each group

Naïve
Previously-treated

p-value*

Refractory Responder
Retreatment 18 (58.1) 16 (94.1) 6 (50.0) 0.016
No retreatment 13 (41.9) 1 (5.9) 6 (50.0)
Total 31 (100.0) 17 (100.0) 12 (100.0)

Values are presented as n (%) unless otherwise indicated.
*Pearson’s chi-squared test.

A B

Baseline 1 month 2 months 3 months 4 months 5 months 6 months
Naїve (n=31)* 0.76 ± 0.33 0.57 ± 0.30

p=0.001
0.51 ± 0.32

p＜0.001
0.50 ± 0.34

p＜0.001
0.52 ± 0.33

p＜0.001
0.53 ± 0.35

p＜0.001
0.53 ± 0.37

p=0.002
Previously-treated (n=29)* 0.68 ± 0.40 0.51 ± 0.38

p＜0.001
0.45 ± 0.37

p＜0.001
0.54 ± 0.38

p＜0.011
0.54 ± 0.41

p=0.011
0.55 ± 0.45

p=0.018
0.56 ± 0.49

p=0.078
Refractory (n=17)† 0.69 ± 0.44 0.54 ± 0.45

p=0.004
0.48 ± 0.43

p=0.003
0.56 ± 0.42

p=0.065
0.58 ± 0.44

p=0.061
0.60 ± 0.50

p=0.157
0.60 ± 0.52

p=0.209
Responder (n=12)† 0.67 ± 0.35 0.45 ± 0.27

p=0.002
0.42 ± 0.29

p=0.002
0.49 ± 0.33

p=0.067
0.48 ± 0.36

p=0.080
0.48 ± 0.37

p=0.086
0.51 ± 0.44

p=0.139
BCVA, best corrected visual acuity; BCVA was presented in logMAR.
*Paired t-test vs. baseline; †Wilcoxon signed rank test vs. baseline.

Figure 1. Mean change in BCVA. (A) Mean BCVA during the follow-up period. (B) Mean change in BCVA from baseline during 
the follow-up period. At each visit of 6-month follow-up, the BCVA improved significantly from baseline in the naïve group, while 
the refractory group and the responder group showed significant improvement for only 2 months. 

보이지 않았다(Fig. 1A). 재치료가 시행된 후인 4, 5, 6개월

째의 경과관찰에서도 첫 치료군(p<0.001, p<0.001, p=0.002)

은 계속 치료 전에 비해 유의한 시력 호전을 유지하는 반

면, 난치군(p=0.061, p=0.157, p=0.209)과 반응군(p=0.080, 

p=0.086, p=0.139)은 모두 치료 전에 비해 유의한 시력 호

전을 보이지 않았다(Fig. 1A). 치료 전과 각 추적관찰 시점

에서의 평균 시력 변화를 비교해 보았을 때, 치료 후 3개월

부터 6개월까지 첫 치료군에서 난치군이나 반응군에 비해 

큰 시력의 호전을 나타내었으나, 통계적으로 유의하지 않

았다(Fig. 1B).

평균 중심와두께는 재치료를 시행하기 전 3개월 동안의 

경과관찰에서 모든 군에서 치료 전과 비교하여 유의한 감

소를 보였다(Naïve group; p>0.001 from month 1 to 3, 

Refractory group; p<0.001 at month 1, 2, p=0.015 at month 

3, Responder group; p=0.002 from month 1 to 3, Fig. 2A). 

하지만 치료 전과 각 추적관찰 시점에서의 중심와두께 변

화량을 비교해 보았을 때 1, 2, 3개월째 모두 첫 치료군에

서 감소의 폭이 다른 두 군에 비해 크게 나타났고, 특히 3

개월째 중심와두께 변화량은 세 군 간의 유의한 차이를 나

타내었다(p<0.001, Fig. 2B). 재치료가 시행된 후인 4, 5, 6

개월째의 경과관찰에서도 첫 치료군(p>0.001 from month 4 

to 6)과 반응군(p=0.019, p=0.005, p=0.002)은 치료 전에 비

해 유의한 평균 중심와두께의 감소를 보였다. 하지만 난치

군에서는 치료 후 3개월까지만 유의한 평균 중심와두께의 

감소를 보인 후 치료 후 4개월째부터는 재발로 인해 그 유

의성을 잃었다(p=0.309 at month 4, p=0.407 at month 5, 

p=0.017 at month 6, Fig. 2A). 치료 전과 각 추적관찰 시점

에서의 중심와두께 변화는 4, 5, 6개월째에도 3개월째와 같

은 양상을 유지하였고 세 군 간에 서로 유의한 차이를 나타

내었다(p<0.001, p<0.001, p=0.013, Fig. 2B)

6개월간의 추적관찰 기간 동안 총 60안 중 1안에서 스테

로이드 유발 백내장이 발생하였고, 3안에서 유리체내 덱사
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A B

Baseline 1 month 2 months 3 months 4 months 5 months 6 months
Naїve (n=31)* 583.61 ± 169.71 298.84 ± 51.01

p＜0.001
280.74 ± 56.41

p＜0.001
323.84 ± 73.67

p＜0.001
340.65 ± 78.71

p＜0.001
337.68 ± 79.52

p＜0.001
334.71 ± 98.22

p＜0.001
Previously-treated (n=29)* 509.14 ± 112.38 310.76 ± 61.48

p＜0.001
292.10 ± 56.63

p＜0.001
414.41 ± 120.21

p＜0.011
450.86 ± 133.49

p=0.014
441.83 ± 112.54

p=0.004
384.24 ± 126.61

p＜0.001
Refractory (n=17)† 509.82 ± 104.53 328.41 ± 70.42

p＜0.001
302.76 ± 61.97

p＜0.001
439.94 ± 109.73

p=0.015
486.76 ± 111.97

p=0.309
479.24 ± 121.94

p=0.407
416.35 ± 144.52

p=0.017
Responder (n=12)† 508.17 ± 127.48 285.75 ± 35.27

p=0.002
277.00 ± 46.39

p=0.002
378.25 ± 129.75

p=0.002
400.00 ± 149.37

p=0.019
388.83 ± 73.37

p=0.005
338.75 ± 81.06

p=0.002
CMT, central macular thickness.
*Paired t-test vs. baseline; †Wilcoxon signed rank test vs. baseline.

Figure 2. Mean change in CMT. (A) Mean CMT during the follow-up period. (B) Mean change in CMT from baseline during the 
follow-up period. The CMT showed significant decrease at each visit in the naïve group and the responder group, and the refractory 
group showed decrease in CMT for only 3 months. There were significant differences between the groups at month 3, 4, 5 and 6 (p 
< 0.001 at month 3, 4 and 5, p = 0.013 at month 6).

메타손 삽입물 주입술 시행 후 20 mmHg 이상의 안압 상승

을 보였으나 안압하강제 점안으로 충분히 안압 조절이 가

능하였다. 치료 후 안압 상승을 보이기까지의 평균 기간은 

첫 치료군에서 8주, 재치료군에서 4주로 나타났다. 그 외 

안내염이나 망막박리 등의 합병증을 보인 환자는 없었다.

고 찰

유리체내 덱사메타손 삽입물은 2010년 Haller et al13에 

의해 이루어진 GENEVA study를 통해 망막정맥폐쇄로 인

한 황반부종에서 그 효용성이 밝혀진 후로 임상에서 널리 

사용되고 있다. 특히 유리체내 덱사메타손 삽입물을 주입

한 군은 허위주사군(sham group)과 비교하였을 때 주사 후 

약 60일째 최대의 시력개선효과를 보인 후 약 90일째까지 

그 효과가 지속되는 양상을 나타내어, 유리체내 항혈관내

피성장인자 주입술 등에 비해 적은 주사횟수로 동등한 효

과를 얻을 수 있다는 이점이 있다.13

본 연구에서 첫 치료군 31명과 유리체내 항혈관내피성장

인자 주사에 대한 난치군 17명, 반응군 12명의 환자를 대상

으로 유리체내 덱사메타손 삽입물 주입술을 시행하였을 때, 

치료 후 1개월과 2개월째에 모든 군에서 유의한 시력호전

과 함께 중심와두께의 감소를 확인할 수 있었다. 이는 첫 

치료인 환자뿐만 아니라 과거 유리체내 항혈관내피성장인

자 주입술의 반응 여부에 관계없이 망막정맥폐쇄로 인한 

모든 황반부종 환자에 유리체내 덱사메타손 삽입물이 효과

적일 수 있음을 시사한다. 또한 이것은 앞서 난치성 황반부

종을 동반한 망막분지정맥폐쇄환자에서 유리체내 덱사메

타손 삽입물이 효과적이었음을 보고한 Sharareh et al12이나 

Sheu et al14의 연구와도 일치하는 결과였다.

망막정맥폐쇄에 의한 황반부종은 그 발병기전이 복잡한 

것으로 알려져 있는데, 크게는 혈관 관류상태에 의한 변화

와 이차적인 염증에 의한 변화로 구분할 수 있다. 황반부 

허혈로 인해서 혈관내피성장인자가 증가하여 부종을 야기

할 수도 있지만, 혈관폐쇄로 인한 기계적인 손상에 대한 염

증반응으로 안지오텐신과 프로스타글란딘, 인터루킨, 세포

내부착단백질 등이 상승하여 염증성 부종을 초래하기도 한

다. 유리체내 덱사메타손 삽입물은 혈관내피성장인자를 억

제할 뿐만 아니라 다양한 염증성 사이토카인과 성장인자도 

효과적으로 억제하는 작용을 하는 것으로 알려져 있다.14 

따라서 본 연구의 모든 환자에서 부종 개선효과가 있었으

며, 특히 기존에 항혈관내피성장인자에 반응하지 않았던 

환자에서도 효과가 있었던 것은 덱사메타손의 광범위한 치

료효과에 의한 것이라고 설명할 수 있다.

한편, 첫 치료군에서는 재치료가 이루어지기 전 3개월 동

안 유의한 시력호전이 계속 유지되는 반면, 난치군과 반응

군에서는 유의한 시력호전이 2개월 밖에 유지되지 못했다
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는 점에 주목할 필요가 있다. 각 군별 수정체상태에는 차이

가 없었으므로 유리체내 덱사메타손 주사 이후 백내장 진

행이 시력 변화의 차이에 영향을 미쳤을 가능성은 낮은 것

으로 판단된다. 중심와두께의 변화를 보았을 때에도 치료 

후 2개월까지는 세 군 간에 치료 효과의 유의한 차이를 보

이지 않다가, 3개월째에는 난치군이 첫 치료군에 비해 그 

치료 효과가 감소하는 모습을 보였다. 또 이러한 추세는 재

치료가 이루어진 후인 4개월에서 6개월까지의 경과에서도 

유지됨을 확인할 수 있다. 그리고 각 군에서 추적관찰 기간 

동안 재치료가 필요했던 환자들의 비율은 첫 치료군에서 

58.1%, 난치군에서 94.1%, 반응군에서 50.0%로, 난치군에

서 특히 높은 수치를 보이는 것을 확인할 수 있었다. 하지

만 난치군과 반응군을 포함하는 과거 치료군에서도 적극적

인 재치료를 시행했을 때, 첫 치료 후 6개월째 경과관찰에

서 재발로 인한 평균최대교정시력의 감소와 중심와두께 증

가를 줄이는 안정적인 결과를 얻을 수 있었다. 이러한 결과

를 종합해 보았을 때, 유리체내 덱사메타손 삽입물을 통한 

시력 개선 효과는 난치군과 반응군을 포함하는 과거 치료

군보다 첫 치료군에서 더 오래 지속되었으며, 해부학적인 

치료효과는 첫 치료군과 반응군에서는 비슷하게 지속되었

으나 난치군에서만 유의하게 짧게 지속된 것으로 요약할 

수 있다.

과거 치료군이 첫 치료군보다 시력 개선 효과가 오래 지

속되지 못한 것에 대해서는 다음과 같은 이유를 생각해 볼 

수 있다. 첫째, 첫 치료군의 환자에 비해 망막정맥폐쇄 발

병기간이 상대적으로 오래되어 만성적인 황반부 허혈과 

염증반응으로 치료에 대한 효과가 제한적이었을 가능성이 

있다. 둘째로는 항혈관내피성장인자 약제에 대한 내성

(tachyphylaxis)의 문제이다. 주사 횟수에 관계없이 항혈관

내피성장인자를 투여하게 되면 약제의 내성이 발생할 수 

있는데, 이러한 기전으로 병변에 대식세포와 염증 세포들

이 침윤되고 이들이 혈관내피성장인자뿐만 아니라 염증성 

사이토카인 또한 분비하는 것으로 보고되었다.15-17 따라서 

본 연구에서도 과거 항혈관내피성장인자 주입술을 받은 기

왕력이 있는 환자들의 경우 약제에 의해 병변의 염증이 상

대적으로 증가되어 있는 상태일 가능성이 있으며 따라서 

덱사메타손의 치료에도 그 효과가 제한적이었을 가능성이 

있다.

난치군이 반응군보다 해부학적인 치료효과가 오래 지속되

지 못하였고 시력 개선 효과도 적게 나타났는데, 이는 황반

부 허혈과 주변부 허혈의 비율이 난치군에서 반응군보다 유

의하게 높았기 때문으로 생각해 볼 수 있다. 망막정맥폐쇄에

서 허혈부 유무에 따른 예후 차이에 대한 연구는 주로 망막

중심정맥폐쇄 환자를 대상으로 이루어져왔다. Ip et al18이나 

Ozdek et al19의 연구에 따르면 망막중심정맥폐쇄로 인한 

황반부종 환자에서 유리체내 트리암시놀론 주입술을 시행

하였을 때 허혈성군이 비허혈성군에 비해 그 시력 예후가 

더욱 나쁜 것으로 나타났는데, 이것은 황반부의 허혈로 인

한 광수용 세포의 손상에 따른 결과라고 하였다. 또 Wessel 

et al20은 당뇨망막병증에서 주변부의 허혈은 혈관내피성장

인자의 분비를 촉진시켜 황반부종을 발생시키며, 주변부 

허혈이 있는 군에서 없는 군에 비해 3.75배나 많은 황반부

종이 발견되었다고 보고하였다. 이러한 연구 결과를 통해 

볼 때, 황반부 및 주변부 허혈을 동반한 황반부종은 항혈관

내피성장인자나 부신피질호르몬 치료에 대한 반응이 불충

분하고, 치료 후에도 그 시력 예후가 나쁠 것으로 예상해 

볼 수 있다.

본 연구는 황반부종을 동반한 망막분지정맥폐쇄 환자에

서 기존 항혈관내피성장인자에 대한 반응 정도에 따른 유

리체내 덱사메타손 삽입물의 치료 효과를 첫 치료군과 비

교한 첫 연구라는 점에서 그 의의를 둔다. 하지만 본 연구

에는 몇 가지 제한점이 존재한다. 먼저, 비교적 적은 수의 

집단을 대상으로 후향적인 방법으로 연구가 이루어진 점

을 들 수 있다. 따라서 첫 치료 환자의 경우 상대적으로 심

한 임상양상을 보여 선택적으로 유리체내 덱사메타손 삽

입물 치료를 시행 받았을 개연성이 있어서, 선택 비뚤림

(selection bias)으로 인해 실제 첫 치료군의 치료 예후보다 

더 나쁜 결과를 보였을 가능성이 있다. 또 6개월간의 추적

관찰 기간 동안 경과의 악화를 보이는 경우 재치료를 시행

하였기 때문에, 모든 군에서 한 번도 재치료가 시행되지 않

은 3개월째까지의 결과가 재치료의 영향을 받지 않은 유리

체내 덱사메타손 삽입물의 순수 치료 효과로 간주될 수 있

겠다. 하지만 이후 6개월까지의 결과도 각 군에서 실제 임

상에서의 재치료 기준에 따라 치료했을 때의 결과를 반영

한다는 점에서는 의의를 갖는다고 할 수 있다. 다만 재치료

를 위해 약동학적으로 약물효과를 기대하는 기간이 서로 

다른 약제가 무작위로 사용되었기 때문에 재치료 효과를 

해석할 때 비뚤림(bias)으로 작용할 수 있고 경과관찰기간

도 결과에 영향을 미칠 수 있다는 점을 고려해야겠다. 

향후 더 많은 환자군을 대상으로 일관된 재치료 프로토

콜과 함께 장기적인 전향적 연구가 진행되고 치료 후 황반

부종의 재발을 일으키는 위험인자들에 대한 분석도 이루어

진다면, 망막분지정맥폐쇄로 인한 황반부종의 치료에 대해 

더욱 명확한 치료 방침을 제시할 수 있을 것이다.

마지막으로, 본 연구의 결과를 토대로 하여 임상에서 유

리체내 덱사메타손 삽입물 치료는 모든 망막분지정맥폐쇄

로 인한 황반부종 환자에게 좋은 대안으로 고려될 수 있으

며, 그중 난치군을 치료할 때에는 반응군보다 그 치료 효과
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가 짧게 지속됨을 고려하여 좀 더 주의 깊은 추적관찰과 함

께 적극적인 재주사가 필요할 것으로 생각된다.
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= 국문초록 = 

망막분지정맥폐쇄로 인한 황반부종에서 과거 베바시주맙 치료 
반응도에 따른 덱사메타손 삽입물의 효과 비교

목적: 황반부종을 동반한 망막분지정맥폐쇄 환자에서 이전 베바시주맙 치료의 시행 여부 및 그 반응 정도에 따른 유리체내 덱사메타

손 삽입물의 치료 효과의 차이를 알아보고자 한다.

대상과 방법: 황반부종을 동반한 망막분지정맥폐쇄로 유리체내 덱사메타손 삽입물 주입술 시행 후 6개월간 추적관찰이 가능했던 60

명 60안을 대상으로 후향적 의무기록 분석을 시행하였다. 이 중 31명은 처음으로 치료를 받는 환자들(Naïve group)이었고, 29명은 

유리체내 항혈관내피성장인자 주입술을 받은 적 있는 환자들(Previously-treated group)이었다. 이미 치료를 받았던 29명 중 17명은 

이전 치료에서 반응이 없어 교체 투여한 난치군(Refractory group)이었으며, 12명은 이전 치료에서 반응을 보였으나 황반부종이 재발

하여 교체 투여한 반응군(Responder group)이었다. 치료 후 6개월 동안 매달 각 군의 최대교정시력과 중심와두께 변화, 재치료 여부

를 비교 분석하였다.

결과: 모든 군에서 첫 유리체내 덱사메타손 삽입물 주입술 후 재치료가 한 번도 이루어지지 않았던 초기 3개월 동안 비교에서 첫 

치료군은 매달의 추적관찰 기간 동안 치료 전에 비해 유의한 시력 호전을 보였으나 난치군과 반응군에서는 초기 2개월에서만 유의한 

시력 호전을 보였다. 중심와두께는 3개월 동안 세 군 모두 치료 전에 비해 유의한 감소를 보였지만, 중심와두께 변화량을 비교해 보았

을 때 1, 2, 3개월째 모두 첫 치료군에서 감소의 폭이 다른 두 군에 비해 크게 나타났고, 3개월째의 중심와두께 변화량은 세 군 간의 

유의한 차이를 보였다(p<0.001). 이후 부종의 재발로 재치료가 필요했던 경우도 첫 치료군에서 18안(58.1%), 난치군에서 16안(94.1%), 

반응군에서 6안(50.0%)으로 세 군 간에 유의한 차이를 나타내었다(p=0.016).
결론: 유리체내 덱사메타손 삽입물 치료는 과거 치료 여부에 관계없이 망막분지정맥폐쇄로 인한 황반부종 환자에게 좋은 대안으로 

고려될 수 있으며, 그중 과거 항혈관내피성장인자에 반응이 적었던 난치군을 치료할 때에는 반응군보다 그 치료 효과가 짧게 지속됨

을 고려하여 좀 더 주의 깊은 추적관찰과 함께 적극적인 재주사를 계획할 필요가 있다.
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