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정상안압녹내장 환자에서 타플루프로스트 0.0015%와 

티몰롤 0.5% 혼합제제의 효과

The Effect of a Fixed Combination of 0.0015% Tafluprost-0.5% Timolol in 
Normal Tension Glaucoma Patients

신대환⋅배정훈⋅김준모

Dae Hwan Shin, MD, Jeong Hun Bae, MD, PhD, Joon Mo Kim, MD, PhD

성균관대학교 의과대학 강북삼성병원 안과학교실

Department of Ophthalmology, Kangbuk Samsung Hospital, Sungkyunkwan University School of Medicine, Seoul, Korea

Purpose: This study evaluated the effect of a fixed combination of 0.0015% tafluprost-0.5% timolol (Tapcom®, Santen, Osaka, 
Japan) in glaucoma patients.
Methods: This study included 23 patients who were diagnosed with normal tension glaucoma and treated with a fixed combina-
tion of 0.0015% tafluprost-0.5% timolol as the first therapy. Diurnal intraocular pressure (IOP) was measured every 2 and 0.5 
hours between 9:00 am and 4:30 pm. The IOP change with respect to body position (positional IOP) was measured at baseline 
and at 6 months after eye-drop instillations. IOP fluctuation was defined as the standard deviation of IOP measurements. 
Throughout the study, all side effects were recorded and monitored by the investigators.
Results: The mean reduction in IOP in the 0.0015% tafluprost-0.5% timolol fixed combination-treated eyes was -3.37 ± 2.39 
mmHg (-19.70 ± 13.97%) for the right eye and -3.22 ± 2.27 mmHg (-18.81 ± 13.28%) for the left eye (paired t-test, p < 0.001). The 
mean positional IOP measured at 4 pm at 6 months after 0.0015% tafluprost-0.5% timolol fixed combination instillation showed 
statistically significant reduction from the mean positional IOP at baseline. There was a significant difference in the number of pa-
tients with ≤3 mmHg IOP variation over four time points between baseline and at 6 months in the 0.0015% tafluprost-0.5% timolol 
fixed combination-treated eyes (McNemar test, p < 0.001). There was no serious adverse event causing ocular damage.
Conclusions: Use of 0.0015% tafluprost-0.5% timolol fixed combination was effective and well tolerated in reducing IOP and in 
maintaining its effectiveness in glaucoma patients.
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녹내장은 서서히 진행하는 시신경병증으로 특징적인 시 신경의 형태학적 변화와 그에 따른 시야결손의 기능적 변

화를 보이는 질환이다. 전 세계적으로 비가역적이고 중요

한 실명의 원인 중 하나이며, 다양한 녹내장의 위험인자들

이 밝혀졌지만 가장 명확하고 중요한 위험인자는 안압이다. 

Normal Tension Glaucoma Study Group에서는 안압을 30% 

낮추었을 때 시야결손의 진행을 감소시킨다고 보고하였고,1 

Early Manifest Glaucoma Trial에서도 안압을 25% 낮추었

을 때 녹내장 진행의 빈도가 절반으로 줄고 진행 시기도 늦

출 수 있었다고 보고하였으며, 안압을 1 mmHg 낮추었을 



753

-신대환 외 : 타플루프로스트 0.0015/티몰롤 0.5 효과-

때 진행할 위험을 10% 줄일 수 있다고 하였다.2 또한 Ocular 

Hypertension Treatment Study에서도 안압을 20% 낮추었을 

경우 50% 환자에서 개방각녹내장으로 진행을 막을 수 있

다고 보고하였다.3

녹내장에서 효과가 있다고 확인된 치료는 안압을 하강시

키는 것만이 아직까지 유일하게 증명된 방법이며,3 국소 약

물치료가 안압하강을 위한 가장 일반적인 방법이다. 상승

된 안압을 낮추기 위해 다양한 종류의 안약이 개발되었지

만 실제 임상에서는 한 가지 약물로는 목표 안압을 달성하

기 쉽지 않고 추가적인 약물의 사용이 필요한 경우가 빈번

하다. Ocular Hypertension Treatment Study에 의하면 안압 

조절을 위해 약물 투여를 시작한 지 5년이 경과하면 환자

의 40%는 목표 안압을 유지하기 위해 두 가지 이상의 약을 

사용하게 되었다고 하였고,3 Collaborative Initial Glaucoma 

Treatment Study에서는 약물 치료군의 75%의 환자에서 2

년 후 두 가지 이상의 약을 필요로 했다고 하였다.4 하지만 

사용하는 약물의 종류가 늘어나면 환자들은 각 약물의 점

안 시간, 점안 횟수를 혼동하기 쉽고, 이에 따라 순응도가 

감소할 수 있다.5 이러한 불편함을 줄이기 위해서 서로 다

른 두 가지 약을 하나의 용기에 혼합한 혼합제제(fixed 

combination drug)가 개발되어 지금까지 널리 사용되고 있

다.

최근에는 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제

(Tapcom®, Santen, Osaka, Japan)가 개발되었지만 아직까지 

그 효과에 대한 보고가 많지 않으며, 한국인을 대상으로 ta-

fluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제의 안압하강 효

과에 대한 보고는 없었다. 또한 40세 이상의 한국인 개방각

녹내장 환자들 중 77%가 정상안압녹내장이고,6 한국인 개

방각녹내장 환자의 평균 안압이 15 mmHg라고 보고되어 

있지만,7 지금까지의 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼

합제제 효과에 대한 연구들은 주로 고안압녹내장 환자군을 

대상으로 진행되었다. 이에 저자들은 한국인 녹내장의 대

부분을 차지하고 있는 정상안압녹내장 환자를 대상으로 ta-

fluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제의 안압하강 효

과에 대해 알아보고자 하였다. 

대상과 방법

본 연구는 2016년 9월 1일부터 2018년 3월 30일까지 강

북삼성병원 녹내장 외래에서 정상안압녹내장으로 tafluprost 

0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제(Tapcom®)를 처방받아 6

개월 이상 사용한 환자군 중 세극등현미경검사상 외안부 

질환이 있거나 안과수술의 기왕력, 동반된 전신 질환이 있

는 경우, 그리고 경과관찰 기간 동안 다른 안압하강제를 사용

한 경우를 제외한 환자들의 의무기록을 후향적으로 조사하였

다. 본 연구는 강북삼성병원 생명윤리심의위원회(institutional 

review board, IRB)의 승인을 받아 시행하였다.

모든 환자는 치료 전 안압이 골드만압평안압계로 21 mmHg 

이하였고, 전방각경검사상 개방각을 보이며, 전형적인 녹내

장성 시신경유두손상과 험프리시야검사상 이에 부합하는 

시야결손이 관찰되고 녹내장 이외의 시신경 손상을 일으킬 

만한 원인 질환은 없는 상태였다. 안압은 외래에 내원한 오

전 9시부터 오후 4시 30분까지 2시간 30분 간격으로 측정

하였으며, 오후 4시 30분에 각 자세별(좌위, 앙와위, 우측와

위, 좌측와위) 안압을 측정하여 기록하였다. 모든 환자들에

게 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제를 오후 9시

(± 1시간), 하루 1회 점안하도록 하였으며, 외래 시간 동안 

한 명의 정해진 안과 의사가 우안에서 좌안 순으로 안압을 

측정하였다. 자세별 안압은 I-care rebound tonometer (ICare 

Finland Oy, Helsinki, Finland)를 사용하여 바로 앉아서(좌

위), 천장을 보고(앙와위), 오른쪽 옆으로 누워서(우측와위), 

왼쪽으로 옆으로 누워서(좌측와위) 측정하였고, 우안에서 

좌안 순으로, 자세 변동 시 5분 경과 후에 안압을 측정하였

다. 측와위 안압 측정 시에는 머리의 위치가 척추와 평행의 

위치에 오도록 베개를 사용하였다. 양안을 같이 분석하는 

경우 사람 수에 비해 n 수가 많은 것처럼 보여 통계 결과의 

왜곡을 가져 올 수 있다고 판단하여 단안을 분석하였으며, 

무작위로 선택하는 것 보다는 우안과 좌안을 나누어 모두 

분석하였다. 하루 안압변동량은 최고 안압과 최저 안압의 

차이로 정의하였다. Tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼

합제제 처방 후 1개월, 3개월에 외래 경과관찰 하였으며, 6

개월 후에는 오전 9시부터 오후 4시 30분까지 2시간 30분 

간격으로 하루 안압을 다시 반복 측정하였다.

Tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제를 6개월간 

점안한 후 안압하강 효과를 보기 위한 연구로서, 혼합제제

를 점안한 눈에서 6개월간 점안 후에 시간별(09:00, 11:30, 

14:00, 16:30) 안압, 자세 변화에 따른 안압, 하루 안압변동

량, 시기별 안압(점안 전, 점안 후 1개월, 3개월, 6개월)을 

비교하기 위해, 먼저 시간별, 자세안압별, 시기별의 각 군에 

대해 Shapiro-Wilk test상 정규분포를 추종하고, histogram

에서 치우침이 없는 것을 확인 후, paired t-test를 이용하여 

분석하였다. 시기별 안압 비교에 대해서는 다변량검정에서 

발생할 수 있는 type I 오류가 증가할 수 있어 Bonferroni 

correction을 통해 보정하였다. 또한 하루 안압변동량을 3 

mmHg 이하인 군과 3 mmHg 초과인 군으로 나누어 그 비

율이 혼합제제 사용 6개월 후에 변화가 있는지 McNemar 

test를 통하여 분석하였다. 통계학적 분석은 SPSS ver. 18.0 

(IBM Corp., Armonk, NY, USA)을 사용하였고, p값이 0.05 
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Number of final patients used TTFC Value
Mean age (years)   57.30 ± 12.09
Sex (male:female) (n, %) 18 (78.26):5 (21.74)
DM (n, %)         4 (17.39)
HTN (n, %)         8 (34.78)

Values are presented as mean ± standard deviation or n (%) unless 
otherwise indicated.
TTFC= tafluprost 0.0015%/timolol 0.5% fixed combination; DM 
= diabetes mellitus; HTN = hypertension.

Table 1. Profile and demographics of the patients (n = 23)

Diurnal IOP
IOP (mmHg)

Measured IOP change 
(mmHg)

p-value*

At baseline
At 6 months after eye-drop 

instillation
Right eye (n = 23)

9:00 am 17.65 ± 2.53 13.91 ± 2.64 3.74 (20.48%) <0.001
11:30 am 17.39 ± 2.92 13.87 ± 2.65 3.52 (19.49%) <0.001
2:00 pm 17.09 ± 2.73 13.43 ± 1.80 3.65 (19.68%) <0.001
4:30 pm 16.30 ± 3.02 13.70 ± 1.79 2.61 (13.13%)    0.002
Mean 17.11 ± 2.42 13.74 ± 1.89 3.37 (19.70%) <0.001
IOP fluctuation (Highest IOP-Lowest IOP)  3.30 ± 1.79  2.65 ± 1.47 -    0.203

Left eye (n = 23)
9:00 am 17.83 ± 2.50 14.30 ± 2.05 3.52 (18.44%) <0.001
11:30 am 17.04 ± 2.75 14.17 ± 2.29 2.87 (15.78%) <0.001
2:00 pm 17.13 ± 2.28 13.61 ± 1.70 3.52 (19.40%) <0.001
4:30 pm 16.48 ± 2.97 13.74 ± 2.00 2.74 (14.49%) <0.001
Mean 17.12 ± 2.21 13.90 ± 1.73 3.22 (18.81%) <0.001
IOP fluctuation (Highest IOP-Lowest IOP)  3.39 ± 1.78  2.39 ± 1.50 -    0.070

Values are presented as mean ± standard deviation or n (%) unless otherwise indicated.
% = percentage changes from baseline.
*Analyzed with the paired t-test.

Table 2. Intraocular pressure (IOP) changes at 6 months after 0.0015% tafluprost-0.5% timolol fixed combination instillation from
baseline

미만인 경우를 통계적인 유의성이 있는 것으로 판단하였다.

결 과

대상 기간 동안 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합

제제를 처방받아 사용한 환자군 중에서 대상 기준에 적합

한 환자는 23명이었다. 대상자 중 남자는 18명, 여자는 5명

이었으며, 평균 연령은 57.30 ± 12.09세였고, 23명 모두 양

안에 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제를 사용하

였다(Table 1). 혼합제제 점안안의 평균 안압은 우안 17.11 

± 2.42 mmHg, 좌안 17.12 ± 2.21 mmHg였다.

Tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제를 6개월간 

사용 후 시간대별 안압하강 효과는 우안에서 평균 -3.37 ± 

2.39 mmHg (-19.70 ± 13.97%), 오전 9시 -3.74 ± 2.68 

mmHg (-20.48 ± 13.97%), 오전 11시 30분 -3.52 ± 2.37 

mmHg (-19.49 ± 13.17%), 오후 2시 -3.65 ± 3.04 mmHg 

(-19.68 ± 15.25%), 오후 4시 30분 -2.61 ± 3.54 mmHg 

(-13.13 ± 19.70%), 좌안에서 평균 -3.22 ± 2.27 mmHg 

(-18.81 ± 13.28%), 오전 9시 -3.52 ± 3.01 mmHg (-18.44 

± 14.89%), 오전 11시 30분 -2.87 ± 2.53 mmHg (-15.78 ± 

14.08%), 오후 2시 -3.52 ± 2.63 mmHg (-19.40 ± 13.48%), 

오후 4시 30분 -2.74 ± 3.15 mmHg (-14.49 ± 17.22%)로 점

안 전에 비해 모두 통계적으로 유의한 감소를 보였다. 하루 

안압변동량은 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제 

사용 전과 6개월간 사용 후, 우안 -0.65 ± 2.38 mmHg, 좌안 

-1.00 ± 2.52 mmHg로 통계적으로 유의하지 않았다(우안 

p=0.203, 좌안 p=0.070) (Table 2).

Tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제를 6개월간 

사용한 환자군 중 치료 전과 6개월 사용 후 자세별 안압을 

측정 완료한 환자는 총 14명이었으며, 자세별 안압하강 효

과는 우안에서 평균 -3.39 ± 2.42 mmHg (-18.06 ± 12.34%), 

좌위 -3.29 ± 2.81 mmHg (-18.81 ± 14.45%), 앙와위 -3.20 

± 3.10 mmHg (-16.14 ± 15.96%), 우측와위 -3.13 ± 2.90 

mmHg (-15.51 ± 13.92%), 좌측와위 -3.87 ± 3.11 mmHg 

(-20.63 ± 15.08%), 좌안에서 평균 -3.47 ± 2.56 mmHg 

(-17.85 ± 12.36%), 좌위 -3.77 ± 2.48 mmHg (-21.20 ± 

12.24%), 앙와위 -3.05 ± 3.27 mmHg (-15.26 ± 17.11%), 

우측와위 -3.88 ± 3.11 mmHg (-21.10 ± 14.50%), 좌측와위 

-2.92 ± 3.32 mmHg (-14.74 ± 14.30%)로 점안 전에 비해 

모두 통계적으로 유의한 감소를 보였다(Table 3).

안압변동량을 3 mmHg 기준으로 분석하였을 때 ta-

fluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제 점안안(46안)은 

처음에 안압변동량이 3 mmHg 이하는 22안, 3 mmHg 초과
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Instilled eye (n = 46) Baseline (n) Month 6 (n) p-value
IOP fluctuation <0.001*

≤3 mmHg 24 39
>3 mmHg 22 7

*Analyzed with McNemar test.

Table 4. Intraocular pressure (IOP) fluctuation change after 0.0015% tafluprost-0.5% timolol fixed combination instillation from  
baseline to month 6

Position
IOP (mmHg)

Measured IOP change 
(mmHg)

p-value*

At baseline
At 6 months after eye-drop 

instillation
Right eye (n = 14)

Sitting 16.75 ± 1.40 13.36 ± 1.78 3.29 (18.81%)    0.001
Supine 18.64 ± 2.06 15.14 ± 2.45 3.20 (16.14%)    0.002
Right decubitus 19.41 ± 2.16 15.86 ± 2.74 3.13 (15.51%)    0.001
Left decubitus 17.91 ± 2.22 13.79 ± 1.76 3.87 (20.63%) <0.001
Mean 18.18. ± 2.29 14.54 ± 2.39 3.39 (18.06%) <0.001

Left eye (n = 14)
Sitting 17.06 ± 2.22 13.36 ± 1.60 3.77 (21.20%) <0.001
Supine 18.50 ± 2.52 15.43 ± 2.68 3.05 (15.26%) 0.004
Right decubitus 17.88 ± 2.34 13.93 ± 2.06 3.88 (21.10%) <0.001
Left decubitus 19.44 ± 2.44 16.29 ± 2.16 2.92 (14.74%)    0.006
Mean 18.22 ± 2.49 14.75 ± 2.41 3.47 (17.85%) <0.001

Values are presented as mean ± standard deviation or n (%) unless otherwise indicated.
% = percentage changes from baseline.
*Analyzed with the paired t-test.

Table 3. Positional intraocular pressure (IOP) changes at 6 months after 0.0015% tafluprost-0.5% timolol fixed combination in-
stillation from baseline (at 4:30 pm)

는 24안이었으며, 6개월 후 3 mmHg 이하는 39안, 3 mmHg 

초과는 7안으로 통계적으로 유의하게 변동폭이 감소하였다

(McNemar test, p<0.001) (Table 4). 또한 tafluprost 0.0015%

와 timolol 0.5% 혼합제제 점안 전, 점안 후, 1개월, 3개월, 

6개월 모두 경과관찰이 완료된 15명의 환자군을 대상으로 

시기별 안압 효과를 분석했을 때, 점안 전과 비교하여 점안 

후 1개월에서 6개월까지 모두 통계적으로 유의한 안압감소

가 있었지만(paired t-test, bonferroni corrected, p≤0.001), 1

개월에서 3개월, 3개월에서 6개월 사이에서의 유의한 안압

감소는 없었다(Table 5, Fig. 1).

본 연구에서 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제

제를 사용한 23명의 환자 중 총 4명(17.39%)의 환자에서 

부작용을 호소하였고, 이 중 작열감은 1명(4.35%), 소양감

은 1명(4.35%), 충혈은 2명(8.70%)이며, 이외의 다른 부작

용은 나타나지 않았다(Table 6). 부작용으로 인해 혼합제제 

사용을 중단한 경우는 없었다.

고 찰

본 연구 결과 6개월간 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 

혼합제제 사용 후, 평균 효과는 우안 -3.37 ± 2.39 mmHg 

(-19.70 ± 13.97%), 좌안 -3.22 ± 2.27 mmHg (-18.81 ± 

13.28%)로 통계적으로 유의한 안압감소가 있었으며, 모든 

시간대와 모든 자세 변화 시에 유의한 안압하강 효과를 보

였다. Pfeiffer et al8
은 개방각녹내장이나 고안압증 환자에

서 3개월간 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제 사

용 후 안압하강 효과가 -8.55~-8.61 mmHg (-32~-33%)로 

단독제제인 timolol의 -7.35 mmHg (-28%)와 tafluprost의 

-7.23 mmHg (-28%)보다 더 높다고 보고하였으며, Holló et 

al9
의 연구에서는 개방각녹내장과 고안압증 환자를 대상으

로 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제의 안압하강 

효과가 -7.3~9.1 mmHg (-29.6~34.6%)로, 본 연구의 결과보

다 더 많은 안압하강을 보였다. Latanoprost 0.005%에 대한 

선행 연구들에서, 정상안압녹내장 환자군을 대상으로 한 

Ang et al10
의 연구에서는 latanoprost 0.005% 점안 후 6개

월 후 평균 안압하강 효과가 -2.8 mmHg로 보고하였고, 개

방각녹내장과 고안압증 환자를 대상으로 한 Camras11
의 연

구에서는 latanoprost 0.005% 점안 후 6개월 후 평균 안압

하강 효과를 -6.7 mmHg로 보고하여, 정상안압녹내장에서 

latanoprost 0.005%로 인한 안압의 하강 정도가 더 낮은 것
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Baseline–Month 1 Month 1–Month 3 Month 3–Month 6 Month 1–Month 6
Right eye (n = 15) -3.62 ± 0.85 0.53 ± 0.67 -0.13 ± 0.67 0.40 ± 0.41
p-value*      0.001*    0.438      0.846    0.341

Left eye (n = 15) -3.53 ± 0.80 0.27 ± 0.42 -0.06 ± 0.53 0.20 ± 0.49
p-value*      0.001*    0.535      0.906    0.683

Values are presented as mean ± standard deviation unless otherwise indicated.
*Analyzed with the paired t-test, Bonferroni corrected.

Table 5. Mean intraocular pressure (IOP) changes after 0.0015% tafluprost-0.5% timolol fixed combination instillation according to
the time interval from baseline to month 6

Figure 1. Mean intraocular pressure changes after 0.0015% ta-
fluprost-0.5% timolol fixed combination instillation according
to the time interval from baseline to month 6. The mean intra-
ocular pressure at 1, 3, 6 months after 0.0015% tafluprost- 
0.5% timolol fixed combination instillation showed statistically
significant reduction from the mean intraocular pressure at 
baseline.

Patients with adverse drug reactions* Value
Pruritis 1 (4.35)
Burning sensation 1 (4.35)
Ocular hyperemia 2 (8.70)
Total   4 (17.39)

Values are presented as n (%). 
*‘Adverse drug reaction’ means ‘treatment-related adverse event’.

Table 6. Frequency and incidence of patients with adverse drug
reactions

으로 보이는데, 본 연구에서도 개방각녹내장과 고안압증 

환자를 대상으로 한 이전 연구들과 다르게, 정상안압녹내

장 환자가 대상이었기 때문에 안압하강 효과에 차이가 있

는 것으로 보인다. 

본 연구에서 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제

를 저녁 시간(오후 9 ± 1시)에 점안하도록 하였는데, Konstas 

et al12,13
의 보고에 따르면, prostaglandin과 timolol 혼합제

제를 저녁 시간에 점안한 군이 오전 시간에 점안한 군에 비

해 하루 안압의 평균 하강 효과가 더 크며, 더 작은 안압변

동량을 보인다고 보고하였다. 또한 Pfeiffer et al8
의 연구는 

tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제 점안이 오전 

시간(오전 8시)으로 본 연구와 차이가 있었지만, 하루 중 

안압하강 효과를 보면 본 연구에서는 오전 9시에 우안 3.74 

± 2.68 mmHg, 좌안 3.52 ± 3.01 mmHg로 평균 안압하강  

효과가 가장 크며(p<0.001), Pfeiffer et al8
의 연구에서도 오

전 8시에서 평균 안압하강 효과가 가장 크다고 보고하여, 

tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제의 점안시간에 

관계없이 오전 8시와 오전 9시 사이에서 평균 안압하강 효

과가 가장 클 것으로 생각되며, 그 외 유의한 경향성을 보

이는 결과들은 관찰되지 않았다. 

안압은 자세나 머리 위치에 영향을 받을 수 있다고 알려

져 있는데, Prata et al14
의 연구에 의하면 와위 또는 측와위

를 취하게 될 경우 앙와위에 비해 안압이 상승하고, 상승하

는 안압의 정도는 정상인보다 정상안압녹내장 환자에서 더 

크다고 발표하였으며, 측와위 시 아래에 위치한 눈의 안압

이 더 높다는 연구 결과도 있었다.15 이러한 안압의 변화는 

자세 변화 시 두개강 내 혈압상승으로 인한 혈류의 증가와 

상공막정맥압 상승 정도의 차이의 영향과 더불어 항상성을 

유지하려는 자가 조절기전에 의한 결과로 추정되지만 아직 

정확히 밝혀진 바가 없다.16 본 연구에서 각 자세별 안압은 

모두 유의한 감소를 보였는데, 특정 자세에서의 유의한 안

압하강 효과의 차이는 보이지 않아, tafluprost 0.0015%와 

timolol 0.5% 혼합제제가 자세와 관계없이 유효한 안압하

강 효과를 가진다고 생각된다.

Varma et al17
은 latanoprost와 timolol 혼합제제의 하루 

안압을 3회(오전 8시, 오전 10시, 오후 4시) 측정 후, 하루 

안압변동량에 대해 분석한 결과, 6 mmHg 이하의 안압변동
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량 비율이 유의하게 증가하였다고 발표하였다. 본 연구에

서는 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제를 점안한 

눈에서 6개월 후 안압의 하루변동량에 대해 점안 전과 비

교하여 paired t-test를 통해 분석했을 때 유의한 차이를 보

이지 않았지만(우안 p=0.203 좌안 p=0.070), 3 mmHg 이하

의 안압변동량을 보이는 환자의 비율은 통계적으로 유의하

게 증가하였다(p<0.001). 이때 골드만안압계의 측정 안압의 

오차범위가 1-2 mmHg로 보고되고 있어
18 2 mmHg 이하의 

변화는 오차 범위로 인한 해석의 혼란을 가져올 수 있고, 

기존의 연구 결과에서 보면, Spaeth et al19
은 brimonidin과 

timolol 혼합제제의 하루 안압변동량의 효과를 2 mmHg와 

3 mmHg를 기준으로 분석하였으며, 안압변동량이 3 mmHg 

이상에서 유의한 녹내장성 시야변화의 악화가 발생한다고 

보고하는 등 3 mmHg를 분석의 기준으로 사용하고 있어,20 

본 연구에서도 안압변동량의 분석 기준을 3 mmHg로 설정

하였다. 본 연구는 정상안압녹내장 환자를 대상으로 하고 

있어, 추후 한국인을 대상으로 한 tafluprost 0.0015%와 tim-

olol 0.5% 혼합제제의 고안압군에서의 하루 안압변동량에 

대한 연구가 필요할 것으로 생각된다.

시기별 안압하강 효과를 살펴보면 Pfeiffer et al8
과 Holló 

et al9
은 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제 점안 

후 2주 동안 안압하강 효과가 가장 크게 나타난 것으로 보

고하였다. 또한 Nakano et al21
은 tafloprost 0.0015% 사용 

시 안압하강이 늦게 나타나는 late responder에 대해 보고한 

바 있다. 이러한 보고를 고려하여 본 연구에서는 시간경과

에 따른 안압하강 정도를 분석하였는데, tafluprost 0.0015%

와 timolol 0.5% 혼합제제 점안 후 1개월 동안 유의한 안압

하강 효과가 가장 크게 나타났지만, 1개월 이후에는 유의한 

추가 안압 변화가 관찰되지 않아 혼합제제가 점안 초기인 

2주에서 1개월 사이에 안압하강 효과가 가장 크며, 그 이후

에도 감소된 안압을 안정적으로 유지시키는 것으로 생각된

다. 향후 6개월 이후에도 지속적으로 안압하강 효과가 유지

되는지에 대한 장기적인 추적관찰 및 다른 녹내장 약제들

과의 비교연구가 필요할 것으로 생각된다.

Zimmerman and Kaufman22
이 베타차단제를 단안에 점안 

후 점안하지 않은 반대쪽 눈에도 안압을 떨어뜨리는 효과

가 나타난다는 사실을 보고한 이후 베타차단제의 비점안안 

안압하강 효과에 대한 많은 연구들이 보고되었다.23-26 대표

적으로 Ocular Hypertension Treatment Study 환자들을 대

상으로 한 Piltz et al27
의 연구에 의하면 베타차단제 점안안

은 평균 -5.9 ± 3.4 mmHg (-22 ± 12%), 비점안안은 평균 

-1.5 ± 3.0 mmHg (-5.8 ± 12%)로 통계적으로 유의한 안압 

하강 효과를 보였다. 본 연구에서는 양안 모두 tafluprost 

0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제를 사용한 환자군을 대상

으로 하였기 때문에, 향후 단안에만 tafluprost 0.0015%와 

timolol 0.5% 혼합제제를 사용한 대상자들을 추가적으로 

모집하여 연구가 이뤄져야 할 것으로 생각된다. 

Holló et al9
은 tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제

제의 가장 흔한 부작용으로 충혈(6.47%), 이물감(1.99%), 안

구통(1.99%), 소양감(1.49) 등을 보고하였고, Takagi et al28

은 혼합제제의 부작용으로 충혈(1.14%), 안검염(0.91%), 점

상각막염(0.46%)을 보고하였다. 본 연구에서도 충혈이 2명

(8.70%)으로 가장 흔한 부작용으로 나타나고 있어, ta-

fluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제 사용 전 안구 충

혈 발생에 대해 충분한 설명이 필요할 것으로 생각된다.  

본 연구의 제한점은 의무기록 분석을 이용한 후향적 연

구로, 대상자 수가 23명으로 적고, 정상안압녹내장 환자만

을 대상으로 하였으며, 점안 전과 6개월 후에 측정한 하루 

안압을 24시간 동안 측정한 것이 아니라 외래 방문시간에

만 2시간 30분마다 4회만 측정하였다는 점이다. 따라서 본 

연구의 제한점을 보완한 대규모의 장기적, 전향적 연구가 

필요할 것으로 생각된다. 결론적으로 tafluporst 0.0015%와 

timolol 0.5% 혼합제제는 정상안압녹내장 환자에서 안압을 

효과적으로 하강시키고, 안정적으로 유지시키는 것으로 생

각된다.
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= 국문초록 = 

정상안압녹내장 환자에서 타플루프로스트 0.0015%와 

티몰롤 0.5% 혼합제제의 효과

목적: 정상안압녹내장 환자에서 tafluporst 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제(Tapcom
®
, Santen, Osaka, Japan)의 안압하강 효과에 

대해 알아보고자 한다.

대상과 방법: Tafluprost 0.0015%와 timolol 0.5% 혼합제제를 사용하고 있는 정상안압녹내장 환자 23명을 대상으로 혼합제제를 사용

하기 전 오전 9시부터 오후 4시 30분까지 2시간 30분 간격으로 하루 안압을 측정하고, 오후 4시 30분에 자세별 안압을 측정하였으며, 

혼합제제를 6개월간 사용한 후 하루 안압 및 자세별 안압을 다시 측정하여 안압하강 효과에 대해 분석하였다.

결과: 6개월간 tafluprost 0.0015%-timolol 0.5% 혼합제제 점안 후 안압하강 효과는 우안 -3.37 ± 2.39 mmHg (-19.70 ± 13.97%), 

좌안 -3.22 ± 2.27 mmHg (-18.81 ± 13.28%)로 통계적으로 유의한 감소를 보였으며, 오후 4시 30분에 측정한 자세별 안압에서 치료 

전과 비교하여 양안 모두 통계적으로 유의한 하강을 보였다. 점안안에서 하루 안압의 변동 양상은 변동량이 3 mmHg 이하인 군의 

비율이 6개월간 혼합제제 점안 후 통계적으로 유의하게 증가하였으며, 안압하강 효과는 혼합제제 점안 후 처음 1개월 동안 가장 크게 

나타났고, 안과적 손상을 유발할 만한 심각한 부작용은 나타나지 않았다.

결론: 녹내장 환자에서 tafluprost 0.0015%-timolol 0.5% 혼합제제는 안전하며 안압을 하강시키고, 안정적으로 유지시키는 데 효과적

이다.

<대한안과학회지 2018;59(8):752-759>  

-신대환 외 : 타플루프로스트 0.0015/티몰롤 0.5 효과-


