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0.05% 사이클로스포린 마이크로에멀젼과 나노에멀젼에서 치료 후 

건성안 지표 및 점안감 비교

Comparison of Efficacy and Sensation of Instillation between 0.05% 
Cyclosporine Nanoemulsion and Microemulsion Type
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Purpose: To evaluate and compare the efficacy and sensation of instillation between 0.05% cyclosporine nanoemulsion group 
and microemulsion group. 
Methods: This is a double-blind, prospective randomized clinical trial. Patients had 2 weeks of wash-out period before the study. 
They were randomly assigned to either nanoemulsion group or microemulsion group and treated with each group’s cyclosporine 
eye drop. Artificial eye drop and topical steroid were used together according to severity of dryness of cornea. We checked every 
patient’s Break-up time (BUT), Schirmer test, Staining Score and Ocular surface disease index (OSDI) on baseline, 1 month and 
3 months after. Patients also self-checked frequency of use of artificial eye drop and topical steroid. Sensation of instillation was 
also checked. 
Results: Both nanoemulsion eye-drop and microemulsion eye-drop improved BUT, Schirmer test, Staining Score and OSDI 
throughout 12 weeks. The nanoemulsion type reduced OSDI significantly compared to the microemulsion type. The mean fre-
quency of use of artificial tear and topical steroid was similar in both groups. Foreign body sense score was higher in micro-
emulsion group. 
Conclusions: 0.05% cyclosporine nanoemulsion type has simillar efficacy and subjectively less foreign body sensation. 
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건성안증후군은 여러 요인에 의해 발생하는 눈물층과 안

구 표면의 질환으로 안구 불편감과 시력저하를 유발하며, 

눈물층의 불균형을 야기하여 안구 표면의 손상으로 이어질 

수 있다.1 건성안증후군환자의 유병률은 일반적으로 14-35%

로 알려져 있지만,2-4 논문에 따라서는 적게는 4.3%에서 많

게는 73.5%로 보고되는 경우도 있다.5,6 기존 본원 안과학

교실의 연구에 따르면 평균 연령 32.2 ± 11.4세(18-64세)의 

180안에서 건성안증후군 비율은 83안(46.1%)이었다.7 이처

럼 건성안증후군의 유병률은 높은 편으로 많은 환자들에게 

있어 건성안증후군 치료법은 중요한 의미가 있을 것으로 
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생각된다.

2007년 International Dry Eye WorkShop (DEWS)에서 

건성안증후군의 기전으로 여러 염증 반응이 있음을 제시하

면서 국소 스테로이드 안약, 사이클로스포린 안약 등의 항

염증제제들이 건성안증후군 치료에 도입되었다.1,2 국소 스

테로이드 안약은 항염증 효과가 뛰어나 건성안증후군 증상 

완화에 도움이 되지만,1 지속적인 사용은 안압상승 등의 부

작용으로 이어질 수 있다.2 이와 달리 0.05% 사이클로스포

린은 안압상승과 같은 부작용이 없고, 사용 후에도 전신 흡

수율이 매우 낮아 혈장 내에서 거의 탐지되지 않는다.8 또

한 2017년에 새롭게 발표된 DEWS II에 따르면 사이클로

스포린 점안액은 건성안증후군에서 extracellular matrix 

metalloproteinase inducer를 감소시켜 각막 상피 장벽의 손

상을 유발하는 matrix metalloproteinases의 발현을 억제하는 

효과가 있다.9 

그러나 기존의 마이크로에멀젼 형태의 사이클로스포린 

점안액은 화끈거림, 통증, 이물감 등을 유발하는 것으로 알

려져 있다.10,11 이와 달리 나노에멀젼은 역학적으로 안정적

이고, 투명한 성상을 띠며 입자의 크기가 균일하여 각막 투

과도 증가 및 점안감 개선이 있을 것으로 기대되어 왔다.12 

이에 기존 마이크로에멀젼 형태의 현탁액인 0.05% 사이클

로스포린(cyclosporine, Restasis®, Allergan, Inc., Irvine, 

CA, USA)을 개선시킨 0.05% 사이클로스포린(cyclosporine, 

T-sporin®, Hanlim Pharm Co., Ltd., Seoul, Korea)이 개발

되었다. 따라서 저자들은 건성안증후군환자에서 나노에멀

젼 방식의 0.05% 사이클로스포린이 건성안증후군을 객관

적 및 주관적으로 개선하는 정도를 평가하고자 하였고, 이

를 위해 나노에멀젼 방식의 시험약과 마이크로에멀젼 방식

의 대조약을 임상적으로 비교하였다. 

대상과 방법

본 연구는 이중맹검의 전향적, 무작위-비교 연구로 진행

하였다. 또한 헬싱키선언(Declaration of Helsinki)을 준수하

여, 본원 임상시험심사위원회(institutional review board, IRB)

의 승인 후에 진행되었다. 2016년 2월 1일부터 2017년 1월 

5일까지 본원 전안부 외래에 내원한 건성안증후군환자 중

에서 각막염색점수(Oxford grade)가 2점 이상이면서 21세 

이상이고 임신 가능성이 없는 성인 중 통상적인 치료에도 

불구하고 건성안증후군 징후 및 증상을 보이면서 본 임상

시험에 참가하는 것을 자발적으로 동의한 환자들을 대상으

로 연구를 진행하였다. 환자의 양안 중에서 연구 시작 전 

건성안 지표 점수가 더 높은 안을 연구안으로 선택하였다. 

다음과 같은 경우에는 본 임상시험에서 제외하였다. 스

크리닝 방문 3개월(12주) 내에 사이클로스포린 점안제에 

대한 임상시험에 참여한 적이 있거나 전신 사이클로스포린 

제제 또는 국소 안과용 사이클로스포린 제제를 사용한 적

이 있는 경우, 비정상적인 안검 기능, 포진각막병증, 반흔 

각결막염으로 인한 결막흉터, 익상편, 검열반, 선천성 눈물

샘 결여, 신경성 각막염, 원추각막, 각막이식술 병력, 활동

성 안구 감염, 본 임상시험에서 사용하는 약제에 과민 반응

이 있는 환자, 임상시험기간 동안 콘택트렌즈 착용환자, 스

크리닝 방문 1개월 내 눈물점 마개를 사용한 경우, 눈물점 

폐쇄 수술을 받은 경우, 임부, 수유부, 임신 계획 중인 여성

을 제외하였다.

반복측정 분산분석(repeated-measured analysis of variance 

[RM ANOVA] test)을 위해 효과 크기(effective size)에 따

른 유의수준 0.05 (양측검정), 80% power를 주는 연구 표본

수를 계산한 결과 최소 피험자 수는 24명이었다. 본 연구에

서는 피험자 수를 각 군당 25명으로 산정하였다. 총 50명의 

환자가 연구에 등록된 후에 환자의 양안 중에서 연구 시작 

전 건성안 지표 점수가 더 높은 안이 두 가지 방식의 안약

에 무작위로 배정되었으며, 연구는 시험자와 피험자 모두 

눈가림을 하는 이중맹검으로 진행되었다. 나노에멀젼 방식

의 0.05% 사이클로스포린(cyclosporine, T-sporin®, Hanlim 

Pharm Co., Ltd.)을 사용한 경우 나노에멀젼 군, 마이크로

에멀젼 방식의 0.05% 사이클로스포린(cyclosporine, Restasis®, 

Allergan, Inc.)을 사용한 경우를 마이크로에멀젼 군으로 지

정하였다.

연구에 앞서 사용 중인 안약을 모두 끊고, 2주간 0.5% 

carboxymethylcellulose sodium 2 mg/0.4 mL (Refresh plus®, 

Allergan, Inc.)만 점안하는 휴약 기간(wash-out period)을 가

졌다. 연구 시작부터 12주간 피험자는 무작위 배정된 군에 

따라 0.05% 사이클로스포린을 하루 두 번 점안하였다. 동시

에 0.5% carboxymethylcellulose sodium 2 mg/0.4 mL (Refresh 

plus®, Allergan, Inc.)를 안구 건조감에 따라 충분히 병용하

게 하였다. 또한 0.1% Fluorometholone (Fluorometholone®, 

Santen Pharmaceutical Co. Ltd., Osaka, Japan)을 같이 처방

하여 내원 시 상태에 따라 점안 횟수를 조절하였다.

본 논문의 일차 종료점(primary endpoint)은 각막염색지

수(Oxford grade)로서, 두 약물 간의 효능 비교를 위해 환자

들에게서 연구 참여 전, 연구 참여 후 1달 뒤, 연구 참여 후 

3달 뒤 시점에서 각막염색지수를 기록하였다. 본 논문의 이

차 종료점(secondary endpoint)으로는 건성안증후군의 객관

적 지표로서 눈물막파괴시간(tear film break-up time)과 쉬

르머검사(Schirmer test) 지표를 기록하였으며, 건성안증후

군 개선에 대한 주관적 지표인 안구표면질환지수(ocular 

surface disease index)를 연구 참여 전, 연구 참여 후 1달 
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Nanoemulsion group Microemulsion group p-value
Patients 25 25 
Sjögren’s syndrome 2:23 3:22 0.760*

Gender (male:female) 1:24 8:17 0.092*

Age (years) 57.84 ± 15.79 58.96 ± 13.58 0.554†

Baseline
  BUT 2.56 ± 1.19 2.72 ± 0.98 0.607†

  Schirmer 4.76 ± 3.62 4.80 ± 2.58 0.964†

  Staining score 2.24 ± 0.66 2.24 ± 0.60 1.000†

  OSDI 53.62 ± 20.02 42.79 ± 19.59 0.059†

Values are presented as mean ± standard deviation unless otherwise indicated. 
BUT = break up time; OSDI = ocular surface disease index.
*Fisher’s exact test; †Independent t-test. 

Table 1. Demographics & baseline data of nanoemulsion and microemulsion group 

Tests of within-subjects effects Test of between-subjects effects
Time (p-value) Time-group (p-value) p-value

BUT 0.037 0.162 0.838
Shirmer 0.009 0.546 0.702
Staining Score 0.000 0.000 0.078
OSDI 0.000 0.009 0.036

RM-ANOVA = repeated-measured analysis of variance; BUT = break up time; OSDI = ocular surface disease index.

Table 2. Comparison of result of RM-ANOVA test in BUT, Shirmer, Staining Score, OSDI between nanoemulsion and micro-
emulsion group 

뒤, 3달 뒤에 기록하였다. 피험자에게 점안 일지를 배부하

여 인공눈물과 국소 스테로이드 안약 사용 횟수를 기록하

게 하였으며, 마지막으로 점안감을 평가하기 위하여, 0.05% 

사이클로스포린 안약 점안에 의한 화끈거림(burning), 시야

흐림(blurring), 이물감(foreign body sensation)에 대하여 

0점(불편감 없음), 1점(불편감 있음), 2점(불편감 심함)으로 

부과하여 점수를 기록하게 하였다. 

통계적 분석은 IBM SPSS ver. 23.0 (IBM Corp., Armonk, 

NY, USA)을 이용하여 RM ANOVA test 및 independent 

t-test로 두 군을 비교하였으며, p<0.05일 때 통계적으로 유

의하다고 보았다. 또한 Bonferroni correction을 이용하여 

사후검정을 시행하였다. 

결 과

2016년 2월 1일부터 2017년 1월 3일까지 총 50명의 환

자를 등록하여 연구를 진행하였다. 치료 전 두 군의 인구학

적 특성 및 건성안증후군 지표는 Table 1과 같다. 쇼그렌증

후군환자가 나노에멀젼 군에 2명, 마이크로에멀젼 군에 3명

이 포함되었고, 여성의 경우 나노에멀젼 군에 24명, 마이크

로에멀젼 군에 17명이 포함되었으며, 평균 연령이 각각 

57.84 ± 15.79세, 58.96 ± 13.58세로 세 가지 항목 모두 두 

군 간에 유의한 차이를 보이지 않았다. 연구 시작 전, 눈물

막파괴시간, 쉬르머검사, 각막염색지수, 안구표면질환지수 

또한 두 군 간에 통계학적으로 유의한 차이가 없었다. 

각 군에서 임상시험약 사용 후 1달 뒤, 3달 뒤의 눈물막

파괴시간, 쉬르머검사, 각막염색지수 및 안구표면질환지수

를 측정하였다. 반복측정 분산분석(RM-ANOVA)의 개체 

내 효과 검정 결과에 따르면 시험에 참가한 환자들은 

0.05% 사이클로스포린 안약을 사용한 뒤, 측정한 네 가지 

건성안증후군 지표들이 시간에 따라 통계학적으로 유의하

게 호전되었다(Table 2, Time p<0.05). 한편 개체 내 효과 

검정에서 두 군 간의 시간에 따른 변화 양상(교호작용 효

과)은 각막염색지수 및 안구표면질환지수가 통계학적으로 

유의하게 차이가 있었다(Table 2, Time-group p<0.05). 또한 

안구표면질환지수는 개체 간 효과 검정에서 시간이 일정할 

때, 두 군 간 점수가 통계학적으로 의미 있는 차이를 보였

다(Table 2, Between-subjects effects p<0.05, Fig. 1). 눈물

막파괴시간, 쉬르머검사, 각막염색지수 결과는 모두 시간에 

따라 호전되었으나 두 군 간의 시간에 따른 변화 양상은 통

계학적으로 유의한 차이가 없었다. 또한 시간이 일정할 때, 

두 군 간의 눈물막파괴시간과 쉬르머검사 및 각막염색지수

는 통계학적으로 의미 있는 차이를 보이지 않았다. 

0.05% 사이클로스포린 안약을 12주간 점안하는 동안 인

공눈물과 스테로이드 안약이 병용되었으며 점안 횟수가 기

록되었다. 연구 1개월째, 인공눈물의 하루 평균 점안 횟수
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Figure 2. Comparison of sensation of instillation
between nanoemulsion and microemulsion group. 
Values are presented as mean ± standard devia-
tion unless otherwise indicated. There was no 
statistically significant difference between 2 
gruops by Independent t-test. Mo = months.

Figure 1. Comparison of OSDI between Nanoemulsion and 
Microemulsion group. Values are presented as mean ± stand-
ard deviation unless otherwise indicated. OSDI = ocular sur-
face disease index; RM ANOVA = repeated-measured analy-
sis of variance.

는 나노에멀젼 군이 3.64 ± 2.16회, 마이크로에멀젼 군이 

4.00 ± 1.97회였고, 연구 3개월째에는 나노에멀젼 군이 

3.45 ± 2.30회, 마이크로에멀젼 군이 3.88 ± 2.19회로 두 시

점 모두 두 군 간 통계적으로 유의한 차이는 없었다. 마찬

가지로 스테로이드 안약의 1개월째 하루 평균 점안 횟수는 

나노에멀젼 군이 1.64 ± 1.80회, 마이크로에멀젼 군이 1.00 

± 1.41회였고, 3개월째에는 나노에멀젼 군이 1.09 ± 1.64회, 

마이크로에멀젼 군이 0.75 ± 1.39회로 두 시점 모두 두 군 

간 통계적으로 유의한 차이는 없었다.

0.05% 사이클로스포린 안약 사용 시의 점안감에 대한 분

석 결과 두 군 간의 점안감 차이는 통계적으로 유의하지 않

았다. 그러나 화끈거림 및 시야흐림 점수는 나노에멀젼 군

에서 1개월째보다 점안 3개월째에 감소하는 결과를 보였으

며, 마이크로에멀젼 군에서는 3개월째에 더 증가하는 결과

를 보였다(Fig. 2). 이물감 점수는 두 군 모두에서 1개월째

보다 3개월째에 더 증가하는 결과를 보였으나, 안약 점안 

후 1개월째 및 3개월째에 나노에멀젼 군의 이물감 점수가 

마이크로에멀젼 군보다 낮게 나왔다(Fig. 2). 

고 찰 

건성안증후군을 치료하는 방법에는 인공눈물, 사이클로

스포린 안약, 국소 스테로이드 안약, 자가혈청 등 다양한 

종류가 있다. 이 중 0.05% 사이클로스포린은 진균에서 유래

된 펩타이드 성분으로, 특이적으로 안구표면조직에서 T-help-

er 세포의 활성을 억제하여, 면역매개 염증성 싸이토카인인 

IL-2의 생성을 막는다. 점안액 형태의 사이클로스포린은 눈

물샘으로의 림프구 유입을 줄여주고 세포 자멸사를 효과적

으로 감소시킨다.13 

사이클로스포린 점안액은 다양한 논문에서 건성안증후

군에 대한 치료 효과가 입증된 바 있다. 2016년에 40명의 

환자를 대상으로 진행된 0.05% 사이클로스포린 안약에 대

한 임상 4상 시험 결과를 보면, 각막염색지수가 통계학적으

로 유의하게 호전되었으며(p<0.001), 35%의 환자에서 쉬르

머검사값이 5 mm 이상으로 호전되었고, 19%의 환자에서

는 10 mm 이상으로 호전되었다. 주관적인 시력도 유의하

게 개선되었다(p<0.041).14

또한 0.05% 사이클로스포린의 효과에 대해 진행된 29편

의 논문에 대한 메타 분석에 따르면 사이클로스포린은 대

조군에 비하여 안구표면질환지수를 4.10점 낮췄고(p=0.04), 

눈물막파괴시간을 2.30초 증가시켰으며(p=0.004), 쉬르머

검사값도 2.77 mm가량 호전시킨 것으로 나타났다(p<0.001). 

각막염색지수도 0.61점 감소하였다(p=0.03).10 이와 같이 사

이클로스포린 점안액은 건성안증후군환자에서 염증 반응

을 억제함으로써 눈물층을 안정화하고 눈물 분비를 증가시

키는 것으로 알려져 있다. 
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대표적인 약제인 0.05% 사이클로스포린(cyclosporine, 

Restasis®, Allergan, Inc.)은 사이클로스포린을 폴리소르베

이트 80, 피마자유, 카보머 1342 등과 혼합하여 제조한 마이

크로에멀젼 형태의 안약이다.8 에멀젼은 서로 섞이지 않는 

두 액체가 일정한 비를 갖고 작은 액적의 형태로 다른 액체

에 분산되어 있는 상태이며, 마이크로에멀젼은 물-기름-계

면활성물질의 혼합계로 열역학적인 자기조립성(self-assem-

bly)을 통하여 에멀젼 중 각 성분이 서로 상평형 상태를 이

루고 있다. 마이크로에멀젼은 평형상태에서 온도와 조성 

등 다양한 열역학적 요소의 영향을 받아 라멜라 쉬트

(lamella sheets), 육면체 모양 등 여러 형태의 입자가 공존

하며, 마이크로에멀젼 내부의 입자 크기도 67-2,489 nm로 

다양한 양상을 나타낸다. 이러한 성질로 인해 전체적인 용

액이 푸른빛을 띠는 현탁액의 모습을 보인다.15,16 
따라서 마

이크로에멀젼으로 제조된 사이클로스포린은 현탁성 에멀

젼으로 입자의 크기가 균일하지 못하며,16 안구 자극증상이 

있다는 단점이 있다.8 

나노에멀젼은 대체로 크기가 100-200 nm 이하로 균일하

여, 통상의 제균여과 즉, 220 nm 필터를 사용한 제균여과

를 사용할 수 있다는 장점이 있으며, 최근 난용성 약물의 

운반체로서 새롭게 조명되고 있다.16 나노에멀젼은 난용성 

약물을 더욱 물에 잘 녹이며 입자가 작아 중력의 영향을 거

의 받지 않고, 열역학적으로는 비평형 상태이나 변화 속도

가 몇 개월에 걸쳐 느리게 일어나므로 역학적으로 안정적

인 성질이 있어 투명한 성상을 띠고 용액의 분리가 잘 일어

나지 않는다는 특징이 있다.12,16 

이와 같은 나노에멀젼 방식을 차용한 새로운 사이클로스

포린 안약은 입자의 크기가 균일하여 마이크로에멀젼 방식

에 비하여 점안 시 각막 투과도 및 약효가 증가되고, 용해

도가 증가하여 자극적인 점증제의 사용을 줄일 수 있을 것

이라는 기대를 바탕으로 개발되었다. 이에 관해 본 연구는 

보다 정확한 연구 결과를 얻기 위하여 단일기관, 무작위배

정, 이중 눈가림의 전향적 연구 방식으로 마이크로에멀젼 

방식과 나노에멀젼 방식의 0.05% 사이클로스포린 안약을 

각각 사용한 두 군에서 건성안증후군 지표의 호전 정도와 

점안감을 비교하였다. 

12주간 마이크로에멀젼 방식과 나노에멀젼 방식의 사이

클로스포린을 점안한 결과 각 군 내에서 시간에 따라 눈물

막파괴시간, 쉬르머검사, 각막염색지수, 안구표면질환지수

가 유의하게 호전되는 양상을 보였다. 따라서 두 가지 방식

의 사이클로스포린 모두 건성안증후군 지표를 호전시킴을 

확인할 수 있었다.   

건성안증후군 지표들의 시간에 따른 변화를 두 군 사이

에 RM-ANOVA로 비교 분석하였을 때, 객관적 지표인 눈

물막파괴시간, 쉬르머검사, 각막염색지수는 시간이 일정할 

때, 두 군 간의 통계학적으로 유의한 차이가 없었으나 주관

적 지표인 안구표면질환지수는 마이크로에멀젼 군에 비해 

나노에멀젼 군에서 통계학적으로 유의하게 호전되었다. 따

라서 나노에멀젼의 0.05% 사이클로스포린의 건성안증후군

의 객관적 개선 효과는 마이크로에멀젼 방식과 통계적으로 

유의한 차이가 없으나, 주관적인 지표의 개선은 더 높았다. 

본 연구 결과 통계적 유의성은 없었으나 점안 1개월째 

및 3개월째 이물감 점수가 나노에멀젼 군에서 더 낮았다. 

0.05% 사이클로스포린 안약의 점안감에 대하여 기존의 마

이크로에멀젼 방식과 나노에멀젼 방식을 비교한 Khan et 

al17
의 동물실험에 따르면, 나노스피어인 CsA-NS 안약을 

토끼의 안구에 사용한 후에 안구 자극이 더 적게 나타났다. 

본 연구 결과에 따르면 안약 사용 이물감 점수가 마이크로

에멀젼 군에서 더 높은 경향성을 보였다. 안약에 사용되는 

계면활성제 또는 완충제는 과량 점안 시 작열감이 심하다

고 알려져 있으며, 마이크로에멀젼 방식의 사이클로스포린

에 사용된 폴리솔베이트 80은 안약 내 농도가 높을수록 각

막 및 결막 독성이 높아지는 것으로 알려져 있다.18 이에 비

하여 나노에멀젼은 마이크로에멀젼에 비하여 입자가 안정

적이어서 더 적은 양의 완충제를 사용할 수 있다는 장점이 

있고, 본 연구에서 사용된 나노에멀젼 타입의 사이클로스

포린은 유화제로 폴리솔베이트 80을 사용하지 않았다는 점 

등의 이유로 인하여 기존의 사이클로스포린에 비하여 이물

감을 줄여주는 것으로 보인다. 

점안감 중 시야흐림 점수는 안약 점안 1개월째에 나노에

멀젼 군에서 다소 높은 것으로 나타났으나 그 차이에 통계

학적 유의성은 없었으며, 점안 3개월째에는 나노에멀젼 군

의 시야흐림 점수는 감소한 반면 마이크로에멀젼 군의 시

야흐림 점수는 증가하였다. 

또한 나노에멀젼 군에서 화끈거림 점수가 다소 높은 것

으로 나타났으나 그 차이에 통계학적 유의성은 없었으며, 

점안 3개월째에 나노에멀젼 군의 화끈거림 점수는 감소한 

반면 마이크로에멀젼 군의 점수는 증가하였다. 연구 진행 

당시 나노에멀젼 방식 사이클로스포린의 완충제는 인산수

소나트륨수화물, 인산이수소나트륨 일수화물이었고, 인산

성분은 안구에 화끈거림 등의 자극을 일으킬 수 있는 것으

로 알려져 있다.19 해당 안약에 대하여서는 완충제를 붕산, 

붕사로 변경 및 점도조절제 카르복시메틸셀룰로오스나트

륨, 포비돈을 추가하여 2017년 11월부터 새롭게 시판되었

다. 성분 변경 후에는 이전 조성에 비하여 화끈거림의 개선

이 있을 것으로 보이며 이에 대한 후속 연구가 필요할 것으

로 생각된다. 

나노에멀젼 군과 마이크로에멀젼 군에서 병용 약물의 사
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용 횟수 결과를 보면, 인공눈물 사용 횟수는 두 군 간에 유

의한 차이가 없었으며, 연구 기간에 걸쳐 두 군 모두 사용 

횟수가 감소하는 양상을 보였다. 스테로이드 안약 역시 연

구 기간 동안 평균 사용 횟수는 점차 감소하였으며 통계학

적으로 유의한 차이를 보이지 않았다. 따라서 연구 기간 전

체에서 스테로이드 안약이 두 군의 치료 효과에 미치는 영

향은 비슷했을 것으로 보인다. 

국내에서 본 논문과 유사한 연구로는 0.05% 사이클로스

포린(cyclosporine, cyporin N®, Taejoon Pharm, Seoul, Korea)

과 0.05% 사이클로스포린(cyclosporine, Restasis®, Allergan, 

Inc.)을 비교한 제3상 임상시험이 진행된 바 있다.20 본 연구

와 같이 12주에 걸쳐 상기 안약을 투여한 위 연구에서는 각

막염색지수, 안구표면질환지수, 눈물막파괴시간, 쉬르머검사 

등을 측정하였으며 병용약물로 인공눈물인 Carboxymethyl 

cellulose sodium (Infresh Plus®, Taejoon Pharm)을 사용하

였다. 연구 시작 전 베이스라인 대비 약물 투여 4주, 8주, 

12주 시점에서 각막염색지수, 눈물막파괴시간, 쉬르머검사, 

안구표면질환지수를 분석한 결과 각 군에서 각 시점마다 

네 가지 건성안 지표들이 모두 통계학적으로 유의한 변화

를 보여 두 가지 약제 모두 건성안 개선 효과가 있음을 알 

수 있었다. 그러나 두 군 간 비교 시 각막염색지수, 눈물막

파괴시간, 쉬르머검사, 안구표면질환지수의 변화량은 통계

학적으로 유의한 차이가 없었다. 이에 대하여 해당 논문에

서는 나노에멀젼 방식의 사이클로스포린은 기존의 사이클

로스포린 안약과 같이 효과적인 약물이라 결론을 내렸다. 

본 논문에서는 RM-ANOVA로 비교 분석하였을 때, 안구

표면질환지수가 마이크로에멀젼 군에 비해 나노에멀젼 군

에서 시간에 따라 통계학적으로 유의하게 호전되었으나 객

관적인 지표는 통계적 차이를 보이지 않아 나노에멀젼 타

입의 사이클로스포린의 건성안증후군 개선 효과에는 차이

가 없다는 결론을 얻었다. 그러나 주관적 점수인 안구표면

질환지수는 나노에멀젼 군에서 통계적으로 유의하게 호전

되는 결과가 있었다. 두 논문의 대조군에 사용된 안약은 동

일하였으나, 시험군에 사용한 안약이 동일하지 않기 때문

에 추후에는 서로 다른 나노에멀젼 타입의 사이클로스포린

의 효과를 비교하는 후속 연구도 필요할 것이다. 

본 연구는 등록된 피실험자를 무작위로 두 안약 군에 배

정하여 비교 가능성을 높이고자 하였으며, 연구자와 피실

험자 모두에게 사용 안약에 대한 정보를 제한한 이중 맹검 

방식을 채택하여 연구자의 개입을 최소화하고자 하였다. 

따라서 객관성이 높은 연구라고 할 수 있겠다. 또한 나노에

멀젼 및 마이크로에멀젼 사이클로스포린의 점안감을 비교

함으로써 임상에서 환자에게 사용 시 참고할 수 있는 결과

를 제시하였다는 의의가 있다. 

본 연구의 제한점은 첫째로, 쇼그렌증후군에 의한 건성

안증후군환자와 특발건성안증후군환자가 연구에 같이 포

함되어 있다는 점이나, 두 군 사이에 쇼그렌증후군환자의 

비율에는 통계학적으로 유의한 차이는 없으며, 포함환자수

가 적어 연구 결과에 유의한 영향을 끼치지는 않았을 것이

라 사료된다. 다만 추후에는 쇼그렌증후군에 의한 건성안

증후군환자만을 대상으로 한 비교 연구가 별도로 필요할 

것이다. 

둘째로 나노에멀젼 군과 마이크로에멀젼 군에서 두 군 

간 안구표면질환지수만 통계적으로 유의한 차이가 있다는 

결론이 나왔는데, 두 군의 연구 시작 전 네 가지 건성안 지

표는 통계학적으로 유의한 차이가 없었기 때문에 두 군 사

이의 연구 시작 전 건성안 정도는 비슷한 것으로 생각된다. 

안구표면질환지수는 피험자의 주관적인 판단에 의한 점수

체계인 반면, 각막의 상태를 보고 측정하는 눈물막파괴시

간, 쉬르머검사 및 각막염색지수는 객관적인 점수 체계이

기 때문에 통계적으로 다른 결과를 얻은 것으로 생각된다. 

또한 나노에멀젼 군이 주관적인 점수체계에서 더 높은 점

수를 얻은 만큼 사용 후 환자가 느끼는 만족도는 더 높을 

것이라 생각된다. 

본 연구 결과 마이크로에멀젼과 나노에멀젼 방식의 0.05% 

사이클로스포린은 모두 건성안증후군 지표의 유의한 개선 

효과를 보였다. 또한 나노에멀젼은 마이크로에멀젼 방식에 

비하여 안구표면질환지수가 통계적으로 유의하게 개선되

었다. 점안감을 비교했을 때 화끈거림 및 시야흐림 점수가 

나노에멀젼 군에서 1개월째보다 3개월째 더 낮았으며, 나

노에멀젼 군이 마이크로에멀젼 군에 비하여 이물감 점수가 

낮은 장점이 있었다. 결론적으로 0.05% 사이클로스포린 나

노에멀젼 방식은 마이크로에멀젼 방식의 대조약과 비교 시 

눈물막파괴시간, 쉬르머검사, 각막염색지수와 같은 건성안

의 객관적 지표에서는 비슷한 효과를 보였으나 안구표면질

환지수와 같은 주관적 지표에서는 더 우월한 결과를 보였다. 
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0.05% 사이클로스포린 마이크로에멀젼과 나노에멀젼에서 치료 후 

건성안 지표 및 점안감 비교

목적: 건성안증후군환자에게 나노에멀젼 방식과 마이크로에멀젼 방식의 0.05% 사이클로스포린 점안액을 사용한 후 건성안증후군 지

표 변화 및 점안감 비교를 통한 나노에멀젼 방식의 효과를 확인하고자 하였다.   

대상과 방법: 본 임상시험은 단일기관, 무작위배정, 이중 눈가림의 전향적 연구 방식을 채택하였다. 서면 동의를 받은 시험자 군에 

대해 2주간의 휴약 기간을 가진 뒤 나노에멀젼 군과 마이크로에멀젼 군으로 무작위 배정하여 12주간 점안하였고, 인공눈물과 국소 

스테로이드 점안제를 건성안증후군 정도에 따라 병행하였다. 연구 시작 전, 연구 1달 뒤, 연구 3달 뒤의 눈물막파괴시간, 쉬르머검사, 

각막염색지수, 안구표면질환지수를 기록하였고, 병행약물의 점안일지와 점안감에 대하여 기록하였다. 

결과: 0.05% 사이클로스포린의 나노에멀젼 방식과 마이크로에멀젼 방식 모두 각 군 내 12주간 건성안증후군 지표가 개선되었으며, 

두 군 간 변화를 비교 시 안구표면질환지수가 나노에멀젼 방식에서 더 많이 감소하였다. 연구 기간 동안 인공눈물 및 국소 스테로이드 

점안액 병용 평균 횟수는 두 군에서 유의한 차이가 없었다. 점안감은 마이크로에멀젼 군에서 이물감 점수가 높았다.

결론: 0.05% 사이클로스포린 나노에멀젼 방식은 마이크로에멀젼 방식의 대조약과 비교 시 건성안증후군 치료 효과가 비슷하며, 주관

적 점안감이 좀 더 좋은 약제로 사료된다. 
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