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포도막 및 그 주위 조직에 발생하는 염증을 통칭하는 

포도막염은 급성으로 발생하여 자연적으로 회복되는 경

우도 있으나, 많은 경우에서 만성의 경과를 취하며, 여

러 가지 약물 치료에도 재발이 반복되어 심각한 시력 

저하를 초래하는 질환이다.1 특히 내인성 포도막염은 

특정한 안내 항원에 대한 면역 반응에 의해 발생하거나 

베체트병과 같은 전신 질환의 일환으로 나타나는 증상 

중의 하나로 호전과 재발을 반복하며 치료가 어려운 것

으로 알려져 있다. 기전으로는 자가면역반응에 의한 세

포의 반응 이상이 제기되고 있는데, 안내 항원에 대한 

T세포의 반응 이상으로 CD4+ T세포가 활성화 되면 

여러 종류의 사이토카인과 성장 인자등이 염증 세포에

서 생성되어 상호 영향을 미치면서 다양한 반응 및 안

구내 세포의 손상과 사멸을 초래한다. 특히 CD4+ T

세포의 활성화는 대식 세포의 잠재적 활성 인자인 

TNF-α (tumor necrosis factor-α)를 유리시키고, 

이는 대식 세포 의존 조직 손상과 사이토카인 매개 세

포 사멸을 초래하게 된다.1-3 따라서 염증 반응을 매개

하는데 중추적 역할을 하는 것으로 알려진 TNF-α의 

단일 세포군 항체인 infliximab은 류마티스 관절염, 

크론병, 베체트병 등의 치료에 시도되고 있으며, 전신 

투여 후 그 효과가 입증되고 있다.
4-7
 그러나 여러 가지 

다른 면역 억제제들과 마찬가지로 전신 투여 후 감염의 

위험성이 증가할 수 있고, 빈도가 높은 편은 아니지만 

결핵의 발생과 재발에 영향을 줄 수 있으며, 혈액학적 

이상 및 혈압 상승등의 문제가 발생할 수 있어 그 사용

에 주의를 요한다.

본 연구에서는 실험적으로 유도한 포도막염에서 

infliximab의 사용이 포도막염의 경과 및 임상 양상에 

미치는 영향을 알아보고, 전신 투여 및 전신적 부작용

실험적 포도막염에서 종양괴사인자 단일세포군항체의 치료 효과 
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이화여자대학교 의학전문대학원 안과학교실1, 연세대학교 의과대학 안과학교실2, 이화여자대학교 의학전문대학원 병리학교실3, 

이화여자대학교 의학전문대학원 내과학교실4

목적 : 실험적 포도막염 모델에서 TNF-α (Tumor necrosis factor-α) 단일 세포군 항체의 치료 효과에 대해 알아

보고자 하였다. 

대상과 방법 : 뉴질랜드산 흰 토끼를 결핵균 H37Ra 항원에 감작시킨 뒤 항원을 유리체강내에 주입하여 실험적 포도

막염을 유발하였다. 치료군은 TNF-α 단일 세포군 항체인 infliximab (RemicadeⓇ, Shering-Plough)을 투여하였

고, Infliximab의 투여 용량은 정맥 주사군의 경우 5 mg/kg, 유리체강내 주사군의 경우 각각 1 mg/0.1 mL와 

100 microg/0.1 mL으로 하였다. 대조군의 경우에는 평형염액을 정맥 주사 및 유리체강내 주사로 투여하였다. 치료 

효과를 알아보기 위하여 치료 후 7일간 세극등으로 포도막염의 임상 양상 및 염증 정도를 관찰하여 점수화하였고, 망

막 전위도 검사 및 조직 병리학 검사를 시행하였다. 

결과 : 투여 경로에 관계없이 infliximab 치료군에서는 대조군에 비해 전방의 염증 및 충혈 소견이 감소하였으며, 투

여 경로 및 약제의 농도에 따른 임상 양상의 호전 정도에는 차이가 없었다. 치료군 중 정맥 주사군과 유리체강내 희석

액 주사군(100 microg/0.1 mL)에서 망막 전위도의 유의한 호전을 보였고, 조직 병리학 검사상 포도막염의 치료 후 

유의하게 염증 세포의 침윤 및 조직 손상이 감소됨을 확인할 수 있었으나, 유리체강내 원액 주사군(1 mg/0.1 mL)에

서는 일부 망막 광수용체의 손상 소견이 관찰되었다.

결론 : 실험적 포도막염을 통해 TNF-α 단일 세포군 항체가 포도막염의 치료제로써의 가능성이 있음을 알 수 있었다.
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이 적을 것으로 생각되는 유리체강내 투여의 치료 효과

를 비교해 보고자 한다. 

대상과 방법 

1. 실험적 포도막염의 유발 

2.0-2.5㎏의 뉴질랜드 흰 토끼 20마리에 10 mg의 

Mycobacterium tuberculosis H37Ra 항원(Sigma; 

St. Louis, MO)을 1 ml의 mineral oil에 현탁시켜 

1주 간격으로 2회에 걸쳐 피하 주사를 하였다. 1주뒤 

감작 여부를 확인하기 위해 주사 부위에서 결절의 생

성을 관찰하였다. H37Ra 항원을 멸균된 평형염액

(balanced salt solution, 이하 BSS)에 녹여 

ultrasonication시킨 뒤, 4000 rpm에서 5분간 원심 

분리하여 미세 입자가 포함된 상층액만을 분리하였다. 

12.5 mg/kg의 tiletamine HCl/zolazepam HCl 

(Zoletil
Ⓡ
, Virbac)과 5 mg/kg의 xylazine HCl 

(Rompun
Ⓡ
, Bayer)을 1:1로 희석하여 근육내 주사하여 

마취시킨 뒤, 2.5% phenylephrine hydrochloride 

(Midfrin
Ⓡ
, Alcon)과 1% tropicamide hydrochloride 

(Mydriacyl
Ⓡ
, Alcon)을 점안하여 산동하고, 분리된 

항원을 50 µg/0.1ml의 농도로 BSS에 현탁하여 토끼

의 우안에 30-gauge 주사 바늘로 유리체강내에 주사

하였고, 25-gauge 주사 바늘을 사용하여 전방 천자를 

시행하였다.8 주사 후 1% atropine solution을 점

적하여 산동을 유지하였고, ofloxacin solution 

(Tarivid
Ⓡ
, Tae Joon)을 1일 2회 간격으로 5일간 

점안하였다. 

2. Infliximab의 투여 

항원 주사 7일 후에 포도막염이 유발된 20마리의 토

끼를 크게 대조군(n=8)과 치료군(n=12)으로 나누어 

대조군에는 BSS를, 치료군에는 infliximab을 주사

하였다. 투여 경로에 따라 대조군 8마리중 4마리는 

BSS를 정맥 주사하였고, 나머지 4마리는 유리체강

내 주사하였다. 치료군 12마리는 4마리씩 세 군으로 나

누어 각각 infliximab의 정맥 주사(10 mg/1 ml, 5 

mg/kg), 유리체강내 원액 주사(1 mg/0.1 ml) 및 유

리체강내 희석액 주사(100 µg/0.1 ml)를 시행하였다. 

유리체강내 주사는 12.5 mg/kg의 tiletamine 

HCl/zolazepam HCl과 5 mg/kg의 xylazine 

HCl을 1:1로 희석하여 근육내 주사하여 마취시킨 뒤, 

위의 산동제를 점안하여 산동하고 30-gauge 주사 바

늘을 이용하여 유리체강내에 주사하였다. 유리체강내 

주사 후 25-gauge 주사 바늘을 사용하여 전방 천자를 

시행하였다. 정맥 주사는 24-gauge 주사 바늘을 이용

하여 시행하였다.9,10 

3. 치료 효과의 확인 

1) 임상 양상의 관찰 및 평가 

모든 치료군과 대조군에서 치료 전과 치료 후 1일째

부터 1주간 매일 포도막염의 정도를 세극등 현미경 검

사와 도상 검안경 검사를 통해 관찰하였다. 포도막염의 

임상 양상은 전방의 염증 및 충혈, 안저 반사의 정도에 

따라 구분하여 점수화하였다(Table 1).11 

2) 전기 생리학 검사 

망막의 기능을 평가하기 위해 Utas-2000 system 

(LKC Technologies, Gaithersburg, MD)을 이

용하여 치료 전과 치료 후 7일째에 암순응 망막전위도

검사(scotopic electroretinography)를 시행하였

다. 앞에서 언급한 방법대로 토끼를 마취시킨 뒤, 2.5% 

phenylephrine hydrochloride과 1% Tropicamide 

hydrochloride을 점안하여 산동하고 15분간 암순응

을 시킨 뒤, 암순응 망막전위도검사를 시행하였다. 검

사 결과치는 3회 측정한 값의 평균으로 하였고, 포도막

염이 발생한 눈과 반대측 눈의 b-파의 비율을 계산하여 

이를 망막 기능의 지표로 평가하였다.
8

3) 조직 병리학 검사 

치료 후 7일 째에 토끼를 안락사하여 안구를 적출하

Table 1. Clinical grading of experiment uveitis

Grade Criteria
0 No disease; eye is translucent and reflects light (red reflex)

0.5 (trace) Dilated blood vessels in the iris
1 Engorged blood vessels in iris; abnormal pupil contraction 
2 Hazy anterior chamber; decreased red reflex
3 Moderately opaque anterior chamber, but pupil still visible; dull red reflex
4 Opaque anterior chamber and obscured pupil; red reflex absent; proptosis
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고 10% formaldehyde에 고정하여 조직을 얻은 뒤, 

5 µm의 절편을 만들어 hematoxylin과 eosin으로 

염색을 시행하고 현미경하에서 조직학적 변화를 관찰하

였다. 조직의 염증 소견 및 국소적 망막 괴사와 분해, 

광수용체의 손상 여부를 관찰하고 조직학적 손상의 정

도를 점수화하였다(Table 2).
11

4) 통계 

임상 양상 및 조직 손상도의 점수와 망막 전위도 진

폭비의 통계학적 분석을 위하여 SPSS 11.0 프로그램

의 Mann-Whitney U test와 Kruskal-Wallis 

test를 이용하였으며, 모든 경우에서 p값이 0.05미만

인 경우를 통계적으로 유의성이 있다고 평가하였다. 

결     과 

1. Infliximab에 대한 포도막염의 임상적 반응 

투여 경로에 관계없이 대조군에 비해 치료군에서 

전방의 염증 및 충혈의 호전을 보였고(Fig. 1), 임상 

양상의 점수도 치료 후 2일째부터 치료군에서 통계

적으로 유의하게 낮은 소견을 보였다(p<0.05). 투

여 경로 및 농도에 따라 포도막염의 호전 정도를 비

교한 결과, 주사 경로에 따른 치료군 간의 차이는 없

었고, 유리체강내 주사군에서도 약제의 투여 농도에 

따른 포도막염 호전 정도의 차이를 보이지 않았다

(p>0.05)(Fig. 2).

Table 2. Histopathological grading of experimental uveitis

Grade Area of retina section affected Criteria
0 None No disease; normal retinal architecture

0.5 (trace) <1/4 Mild inflammatory cell infiltration of retina with or without
  photoreceptor damage
1 ≥1/4 Mild inflammation and/or photoreceptor outer segment 
  damage
2 ≥1/4 Mild-to-moderate inflammation and/or lesion extending to
  the outer nuclear layer
3 ≥1/4 Moderate-to-marked inflammation and/or lesion extending
  to the inner nuclear layer
4 ≥1/4 Severe inflammation and/or full-thickness retinal damage

Figure 1. In the treated eye, dilated iris blood vessel and 
hazy anterior chamber (A) improved after intravenous
infliximab treatment (B) In contrast, the untreated eye 
showed marked conjunctival injection and inflammation of 
the anterior chamber (C) and unchanged after intravenous
BSS treatment (D).

Figure 2. Clinical grades of inflammation in each group. 
Group I: Intravenous BSS-injected eye. (n=4)
Group II: Intravitreal BSS-injected eye. (n=4)
Group III: Intravenous infliximab (5 mg/kg)-injected eye. (n=4)
Group IV: Intravitreal infliximab (1 mg/0.1 ml)-injected eye. (n=4)
Group V: Intravitreal infliximab (100 µg/0.1 ml)-injected eye. (n=4)
* : statistically significant.
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2. 망막전위도검사의 변화 

치료 전 b파의 진폭비는 치료군과 대조군에서 유의

한 차이를 보이지 않았으나, 치료 후에는 치교군은 대

조군에 비하여 유의한 b파 진폭비의 상승을 보였다

(p<0.05). 치료군을 투여 경로 및 약물 농도에 따라 세

분하여 비교한 결과 정맥 주사군과 유리체강내 희석액 

주사군에서는 대조군과 비교하여 치료 후 b파의 진폭비

의 유의한 차이를 보였으나(p<0.05), 유리체강내 원액 

주사군에서는 b파의 진폭비의 상승을 보이기는 하였으

나 통계적으로 유의하지는 않았다(p>0.05)(Fig. 3).

3. 조직 병리학적 검사의 변화 

포도막염을 유발한 대조군에서는 정상 조직과 비교

할 때 광수용체의 손상 및 외과립층과 내과립층에서 염

증 세포의 침윤을 관찰할 수 있었고, 치료군 중 정맥 주

사군과 유리체강내 희석액 주사군에서는 염증 세포의 

침윤 및 조직의 손상이 감소되어 있음을 확인할 수 있

었다. 그러나 유리체강내 원액 주사군에서는 일부 광수

용체의 손상 소견이 남아 있었다(Fig. 4).

조직의 손상 정도를 점수화하여 평가한 결과에서 치

료군 중 정맥 주사군과 유리체강내 희석액 주사군은 통

계적으로 유의한 호전을 보였고(p<0.05), 유리체강내 

원액 주사군에서도 호전을 보이기는 하였으나 통계적으

로 유의하지는 않았다(p<0.05)(Fig. 5).

고     찰

내인성 포도막염의 발생 기전은 확실히 밝혀지지는 

않았지만, 비정상적 면역 반응 혹은 자가 항원(self 

antigen)에 대한 정상적 면역 반응에 의해 발생하는 

것으로 이해되고 있으며, 현재 만성적이고 재발하는 성

향을 띠는 포도막염에 있어 주된 치료로 면역억제제가 

널리 사용되고 있다. 그러나, 이러한 면역억제제의 사

Figure 3. Ratio of b-wave amplitude (uveitis-induced fellow 
eye) in each group. (open bars = after induction of uveitis, 
filled bars = after administration of drugs) 
Group I : Intravenous BSS-injected eye. (n=4)
Group II: Intravitreal BSS-injected eye. (n=4) 
Group III: Intravenous infliximab (5 mg/kg)-injected eye. (n=4) 
Group IV: Intravitreal infliximab (1 mg/0.1ml)-injected eye. (n=4)
Group V: Intravitreal infliximab (100 µg/0.1ml)-injected eye. (n=4)
* : statistically significant.

Figure 4. Histopathologic changes of the retina on day 7 after the administration of drugs.
Note the loss of photoreceptor outer segment and infiltration of inflammatory cells in intravenous BSS-injected eye (A) and 
intravitreal BSS-injected eye (B). In intravitreal infliximab (1 mg/0.1 ml)-injected eye (D), some loss of photoreceptor outer 
segment is also observed. Otherwise retinal tissue architectures are well preserved in intravenous infliximab (5 mg/kg)-injected 
eye (C) and intravitreal infliximab (100 µg/0.1 ml)-injected eye (E).
(A) Intravenous BSS-injected eye.
(B) Intravitreal BSS-injected eye. 
(C) Intravenous infliximab (5 mg/kg)-injected eye. 
(D) Intravitreal infliximab (1 mg/0.1 ml)-injected eye. 
(E) Intravitreal infliximab (100 µg/0.1 ml)-injected eye.
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용에도 불구하고 염증의 조절에 실패하거나 경과를 호

전시키지 못하는 경우도 있으며, 장기간의 사용에 의해 

약제의 부작용이 나타나는 경우도 흔하다.
12

T세포는 사이토카인을 분비시키고 이와 관련된 일련

의 면역 반응을 유도하여 조직의 손상을 야기하며, 포

도막염등의 염증 반응을 유발하는데 중추적 역할을 한

다고 알려져 있다. 특히 TNF-α는 염증성 사이토카인

으로 여러 형태의 포도막염 발병에 중요한 역할을 한

다.
1-5
 Bamforth et al

13
은 망막혈관 내피세포와 망막

색소상피로 이루어진 혈관-망막 장벽(blood-retinal 

barrier)이 염증 세포의 망막층으로의 투과에 관여하

는데 안구내 염증이 발현될 경우에는 이러한 장벽의 기

능이 손상되면서 염증 세포와 사이토카인의 투과도가 

증가한다고 보고하였으며, 실제로 쥐를 대상으로 한 실

험에서 TNF-α의 유리체강내 투여가 혈관-망막 장벽의 

투과도를 증가시키며, 여러 염증 세포의 침윤을 증가시

킴을 확인하였다. 또한, 실험적으로 유발한 포도막염에

서 TNF-α의 억제가 그렇지 않은 경우에 비해 포도

막염 유발시 염증의 정도와 세포의 파괴 및 혈관의 

투과도를 감소시킨다고 보고된 바 있다. Koizumi et 

al
14
은 rat을 대상으로 한 실험에서TNF-αreceptor 

(etanercept)를 피하로 투여한 후 24시간 뒤에 내독

소로 포도막염을 유발한 경우 대조군에 비해 포도막염

의 염증 정도나 세포 괴사 정도가 줄어든 것을 보고하

여 TNF-α의 억제가 안내 염증을 줄이는데 치료적 목

적으로 사용될 수 있음을 제안하였으며, Sartani et 

al
15
도 mouse에서 자가면역 포도막염 유발 전후에 

polyclonal anti-TNF antibody를 복강내로 투여

하여 이의 포도막염 발생 억제에 대해 보고하였다.

Infliximab은 chimeric monoclonal anti-TNF-

α antibody로써 TNF-α에 결합하여 이의 작용을 억

제하여 대식 세포 및 여러 사이토카인과 연관된 세포의 

사멸과 조직 손상을 억제할 수 있으며,
16
 현재 미국에서

는 류마티스 관절염과 크론병, 강직성 척추염의 치료제

로 FDA (US Food and Drug Administration)

의 승인을 받아 사용되고 있다.

이에 최근에는 항 TNF-α의 투여가 베체트병과 연관

된 포도막염이나 치료에 반응하지 않는 포도막염, 사르

코이도시스등의 치료로 시도되고 있으며, Sfikakis et 

al
17-19
과 Triolo et al

20
 및 Hwang and Shin

21
은 

안구를 침범한 베체트병 환자에서 TNF-α 단일 세포군 

항체의 사용이 즉각적인 치료 효과가 있음을 보고하였

고, Suhler et al
22
과 Joseph et al

23
도 여러 가지 치

료에 반응하지 않는 포도막염에서 infliximab의 치료

가 효과를 나타낸 것을 보고하였다. 그러나 여러 가지 

다른 면역 억제제들과 마찬가지로 전신 투여 후 감염의 

위험성 및 여러 가지 부작용의 단점이 존재하므로 본 

연구에서는 infliximab의 전신적 투여뿐만 아니라 전

신적 부작용이 적은 유리체강내 투여를 같이 시행하여 

이의 치료적 효과를 비교해 보고자 하였다.

본 연구에서는 H37Ra 항원을 이용하여 실험적 포

도막염을 유발시킨 토끼를 대상으로 infliximab의 치

료가 대조군에 비해 포도막염의 임상 양상 및 망막 전

위도 b파의 진폭비를 향상시켰음을 확인할 수 있었다. 

전방내 염증 소견 및 홍채의 충혈 소견의 양상은 정맥 

주사군과 유리체강내 주사군에서 모두 호전되는 양상을 

보였으며, 유리체강내 주사군 사이에서 약제의 농도에 

따른 차이는 보이지 않았다. 따라서, 투여 경로와 관계 

없이 infliximab이 포도막염의 치료에 효과적임을 알 

수 있었고, 유리체강내 투여로도 포도막염의 임상적 호

전을 가져올 수 있음을 확인하였다. 그러나 망막전위도

검사상 전신 투여군 및 유리체강내 희석액주사군에서 

대조군에 비해 치료 후에 b파 진폭비가 증가되었음을 

확인한 반면 유리체강내 원액주사군에서는 b파 진폭비

는 증가되었으나 통계적 유의성을 보이지는 않았다. 이

는 조직 병리학적 검사에서 유리체강내 원액주사군에서 

다른 치료군에 비해 조직의 회복도가 상대적으로 낮은 

사실과 일치하였다. 대상군의 수가 적어 단정짓기는 어

렵지만, 유리체강내 원액주사군에서 포도막염으로 유

발된 조직의 손상도가 심해 치료 후에 호전이 되기는 

하였으나 통계학적인 유의성을 보이지 않았을 수 있

으며, 또 다른 가능성으로는 infliximab의 농도에 

Figure 5. Histopathologic grade in each group. 
Group I.: Intravenous BSS-injected eye. (n=4)
Group II: Intravitreal BSS-injected eye. (n=4)
Group III: Intravenous infliximab (5 mg/kg)-injected eye. (n=4)
Group IV: Intravitreal infliximab (1 mg/0.1 ml)-injected eye. (n=4) 
Group V: Intravitreal infliximab (100 µg/0.1 ml)-injected eye. 
(n=4)
* : statistically significant.
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따라 망막층이 영향을 받았을 수 있음을 생각해 볼 수 

있다.

최근 TNF-α 단일 세포군 항체인 infliximab이 

신경 조직에 대해 독성 작용을 갖는다는 것은 임상적 

관심사 중의 하나로, 크론병이나 류마티스 관절염

의 치료를 위해 infliximab을 처방받은 환자들에

서 시신경염의 발생이나 탈수초 질환의 발병이 보고되

고 있다. 

Gupta et al24은 TNF-α 단일 세포군 항체 치료를 

받는 염증성 장질환 환자를 대상으로 한 연구에서 다발

성 경화증, 탈수초, 시신경염의 발병률이 높음을 보고

하였으며, 이러한 탈수초 질환의 발병 원인이 확실하지

는 않지만, TNF-α 단일 세포군 항체의 영향일 수 있음

을 제시하였다. 또한 Strong et al
25
과 Foroozan et 

al26도 infliximab 치료와 연관된 시신경염의 발병에 

대하여 보고한 바 있다.

TNF-α 단일 세포군 항체는 선택적 작용 기전으로 

급성 안구 염증과 전신 증상에 즉각적인 치료 효과를 

나타내지만, 한편으로는 속립 결핵과 결핵성 뇌막염 등

의 감염의 위험을 높일 수 있고, 림프구증식성 질환

(lymphoproliferative disease)의 위험도가 증가될 

수 있으며, 설사, 감기, 오심, 수축기 혈압 상승 등의 부

작용이 나타날 수 있다. 또한 혈액학적 검사상에서는 

호산구, 단핵세포수의 증가, GOT, GOT의 상승, 

ALP 상승 등이 보고된 바 있다.
27

본 연구는 치료 후 경과 관찰 기간이 비교적 짧고, 전

신적 부작용에 대한 관찰 및 검사가 시행되지는 못했다

는 제한점이 있으며, 실험에 이용한 대상수가 적은 한계

가 있으므로 이를 임상에서 보편적으로 활용할 수 있기 

위해서는 보다 많은 개체수를 대상으로 한 다양한 농도

의 장기적인 연구가 필요할 것이다. 그러나, 본 연구를 

통해 실험적 포도막염에서 infliximab의 전신적 치료 

뿐 아니라 국소적 치료도 임상 양상의 호전을 가져올 

수 있는 한가지 방법이 될 수 있다는 것을 확인할 수 있

었다.

선택적인 면역 억제 기전으로 인해 infliximab의 투

여가 여러 가지 치료에 반응하지 않는 포도막염이나 베

체트병에 효과가 있는 것으로 생각되는 새로운 치료법

이기는 하나, 아직까지 infliximab의 장기적 사용에 

대한 결과 및 안정성은 정립되지 않았다. TNF-α를 억

제함으로써 발생하는 염증 반응 억제에 의한 다른 감염

증의 발병 가능성은 TNF-α 단일 세포군 항체의 치료

시 염두에 두어야 할 사항이며 정기적 관찰이 필요할 

것으로 생각된다. 또한 TNF-α 단일 세포군 항체의 치

료에 대한 장기 사용의 결과 및 부작용의 발생은 추후 

계속적인 연구가 필요할 것이다. 
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=ABSTRACT=

Therapeutic Effects of Anti-Tumor Necrosis Factor Monoclonal 
Antibody on Experimental Uveitis

Eun-Ryung Han, M.D.1, Min-Jin Oh, M.D.2, Min-Seon Cho, M.D.3, 
Ji Soo Lee, M.D.4, Jeong-Hee Lee, M.D.1

Department of Ophthalmology, School of Medicine, Ewha Womans University1, Seoul, Korea
Department of Ophthalmology, Yonsei University College of Medicine2, Seoul, Korea

Department of Pathology, School of Medicine, Ewha Womans University3 Seoul, Korea
Department of Internal Medicine, School of Medicine, Ewha Womans University4, Seoul, Korea

Purpose: We investigated the therapeutic effects of monoclonal anti-TNF antibody (infliximab) on 
experimental uveitis.
Methods: Twenty New Zealand White rabbits were immunized with Mycobacterium tuberculosis H37Ra 
antigen and then challenged with intravitreal injection of tuberculin antigen to introduce a uveitis. Then 
infliximab was injected into rabbit eyes at an intravenous concentration of 5 mg/kg and intravitreal 
concentrations of 1 mg/0.1mL and 100 microg/0.1mL. As a control, the vehicle was injected intravenously 
or intravitreally. To evaluate the therapeutic effects, inflammation was assessed by slit lamp biomicroscopy 
and scored according to the severity of inflammation. The animals were also evaluated by electroretinography 
and histopathology.
Results: Regardless of the administration route, inflammatory activities of anterior chamber and engorgement 
of vascular structures were reduced in the infliximab treated group compared to control. Different 
administration routes and different concentrations of infliximab did not affect the therapeutic outcome of the 
clinical scoring. Intravenous (5 mg/kg) and intravitreal diluted (100 microg/0.1mL) infliximab injection groups 
showed significant improvement in electroretinographic findings and significant reduction of inflammatory 
cells with preservation of retinal tissue architecture on histopathologic examination. However, focal loss of the 
photoreceptor outer segment is observed in intravitreal undiluted (1 mg/0.1 mL) infliximab injected eyes.
Conclusions: Infliximab may be a useful treatment modality to suppress ocular inflammation in experimental 
uveitis models in rabbits.
J Korean Ophthalmol Soc 48(8):1143-1150, 2007
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