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높은 망막색소상피박리를 동반한 삼출성 황반변성에서 안내주사 후 

망막색소상피파열의 예측인자

Predictors of Retinal Pigment Epithelial Tears in Exudative Macular 
Degeneration with High Pigment Epithelial Detachment

양희정⋅김기석

Hee Jung Yang, MD, Ki Seok Kim, MD, PhD

새빛안과병원

Saevit Eye Hospital, Goyang, Korea

Purpose: To evaluate the risk factors for retinal pigment epithelium (RPE) tear after intravitreal anti-vascular endothelial growth 
factor treatment in patients with exudative age-related macular degeneration, associated with high pigment epithelial detach-
ment (PED) (>400 µm).
Methods: Fifty-five treatment-naive patients with high PED (>400 µm) and exudative age-related macular degeneration, treated 
with an initial series of 3 monthly loading injections between January 2013 and December 2017, were retrospectively included. 
Results: The RPE tear rate was 16.4% (9/55). The areas affected by choroidal neovascularization and PED were significantly 
larger in the tear group compared with the no-tear group (p = 0.004, p = 0.029, respectively). The rate of intraretinal fluid (IRF) 
was 89% and 28% in the tear and no-tear groups, respectively (p = 0.001), and the subfoveal choroidal thickness was sig-
nificantly thinner in the tear group (p = 0.003). There was no significant difference with respect to age, sex, laterality, underlying 
disease, baseline visual acuity, diagnosis, type of PED, or presence of subretinal fluid between the tear and no-tear groups. 
According to logistic regression analysis findings, the presence of IRF is associated with a higher risk of RPE tear (odds ratio = 
20.3, p = 0.007). 
Conclusions: The presence of IRF was associated with RPE tear development after intravitreal injection for exudative age-re-
lated macular degeneration.
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유리체강내 항혈관내피성장인자의 주입술이 황반변성의 

치료로 도입된 이래 치료 경과 중 망막색소상피파열의 빈

도가 증가하게 되었고 그 발생률은 각 문헌의 질환군, 치료

방법에 따라 2.3-17%까지 다양하게 보고되고 있다.1-5 여러 

연구에서 유리체강내 항혈관내피성장인자 주입술 치료 이

후 망막색소상피파열은 치료를 시작한지 2-3개월의 짧은 

기간 내에 파열이 일어나고 평균 2회 내외의 적은 횟수의 

주입술 이후 파열이 일어나는 것으로 알려져 있다.1,4,6 항혈

관내피성장인자 치료 중의 양안성 파열 그리고 빠른 기간

내의 파열은 파열안이 기저에 이미 망막색소상피파열을 일

으키는 병태생리학적 인자를 가지고 있기 때문일 것으로 

추측할 수 있으며 또한 임상에서는 높은 망막색소상피박리
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Figure 1. Retinal pigment epithelium (RPE) tear case. (A) Pigment epithelial detachment height and diameter were measured using 
caliper function in spectral domain optical coherence tomography (Spectralis OCT®, Heidelberg engineering, Heidelberg, 
Germany). Arrow marks an intraretinal fluid. (B) Asterisks demonstrate absence of RPE in the area of RPE tear.

를 가지고 있지만 치료 경과 중 파열이 일어나지 않고 망막

색소상피박리가 소실되는 환자들도 종종 확인할 수 있다. 

이에 저자는 망막색소상피박리가 400 µm 이상으로 높은 

환자를 대상으로 3회 이상 항혈관내피성장인자 치료를 하

였을 때 파열이 일어난 군과 일어나지 않은 군을 비교하여 

어떠한 인자가 망막색소상피파열에 관여하는지 조사 및 보

고하고자 하였다.

대상과 방법

연구에 앞서 본 연구는 후향적 연구로써 헬싱키선언

(Declaration of Helsinki)을 준수하였으며 기관윤리심사

(Institutional Review Board)의 승인을 받았다(승인 번호: 

SVEC 201909-001-01). 2013년 1월부터 2017년 12월까지 

본원에서 삼출성 나이관련황반변성을 진단받은 환자 중 이

전에 치료 경험이 없던 445안에 대하여 후향적으로 의무기

록을 조사하였다. 이 중 3회의 loading dose를 시행하지 않은 

21안, 3회 loading dose 이후 경과 관찰 기간이 1년 미만인 

69안, 시간 영역 빛간섭단층촬영기기를 사용하거나 치료 후 

빛간섭단층촬영을 시행하지 않은 45안을 제외한 총 310안 

중 초진 당시 분광 영역 빛간섭단층촬영(spectral domain 

optical coherence tomography, Spectralis OCT®, Heidelberg 

engineering, Heidelberg, Germany)으로 측정한 망막색소상

피박리의 최대높이가 400 μm 이상인 55명 55안의 의무기

록을 후향적으로 조사하였다. 모든 환자는 초진시 시력검

사, 세극등을 이용한 안저검사, 형광안저조영술(fluorescein 

angiography, FA) 및 인도사이아닌그린혈관조영술(indocyanine 

green angiography [ICGA]; Spectralis HRA2®, Heidelberg 

engineering), 분광 영역 빛간섭단층촬영(Spectralis OCT®, 

Heidelberg engineering)을 시행하여 진단을 확인하였다. 맥

락막신생혈관(choroidal neovascularization, CNV)이 관찰되

는 환자 중 망막혈관종성증식(retinal angiomatous proliferation, 

RAP)은 드루젠, 망막표층의 점상출혈, ICGA에서 관찰되는 

망막-망막 혹은 망막-맥락막 혈관문합 소견을 통하여 진단
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Figure 2. Indocyanine green angiography. Arrow marks a vas-
cularized pigment epithelial detachment. Arrowhead demon-
strates a choroidal neovascularization. 

하였으며 결절맥락막혈관병증(polypoidal chroidal vascul-

opathy, PCV)은 ICGA에서 방사상 형태의 분지혈관망과 그 

끝 부위의 확장된 결절을 보이는 경우로 진단하였다. 전형

적인 맥락막신생혈관(typical chorioneovascularization, typi-

cal CNV)은 RAP, PCV의 특징을 보이지 않으면서 초기에 

망상형(net)의 이상혈관을 보이거나 후기에 과형광을 보이

는 경우로 정의하였다. 모든 환자에서 OCT를 이용하여 망

막하액(subretinal fluid) 유무, 망막내액(intraretinal fluid) 유

무를 조사하였다. 중심와밑맥락막두께는 중심와 아래 망막

색소상피의 바깥쪽 경계에서 공막의 안쪽 경계까지 거리를 

OCT 기기에 내장된 캘리퍼를 이용하여 측정하였다. 망막

색소상피박리는 망막색소상피 아래쪽 공간이 균질한 저반

사도를 나타내는 장액색소상피박리(serous pigment epithelial 

detachment [serous PED]), 망막색소상피박리 표면 아래쪽

에 비균질한 고반사음영을 보이는 섬유혈관색소상피박리

(fibrovascular PED), 그리고 출혈색소상피박리(hemorrhagic 

PED)로 그 종류를 나누었으며 OCT의 캘리퍼 기능을 이용

하여 망막색소상피박리의 높이와 직경을 측정하였다(Fig. 1). 

또한 FA와 ICGA에서 보이는 맥락막신생혈관의 넓이와 망

막색소상피박리의 넓이를 측정하여 두 넓이 사이의 비율을 

계산하였다(Fig. 2).

유리체강내 항혈관내피성장인자 주입술은 술 안에 시술 

전 Proparacaine hydrochloride 0.5% (Alcaine®, Alcon, Fort 

Worth, TX, USA)를 점안한 후 5% povidone idodine을 이

용하여 안검과 결막낭을 소독 후 시행하였다. 개검기로 눈

을 벌리고 각막윤부에서 3.0 mm 혹은 3.5 mm 떨어진 하이

측 사분면에 30 gauge 바늘을 이용하여 항혈관내피성장인

자를 유리체강 내에 주입하였다. 항혈관내피성장인자로는 

0.5 mg/0.05 mL의 라니비주맙(Lucentis®, Genentech Inc., 

South San Francisco, CA, USA) 또는 2 mg/0.05 mL의 애

플리버셉트(Eylea®, Regeneron Pharmaceuticals Inc., Tarrytown, 

NY, USA; Bayer, Basel, Switzerland) 또는 1.25 mg/0.05 mL

의 베바시주맙(Avastin®; Genentech Inc.)이 사용되었다. 처

음 진단 받은 모든 환자는 초기 치료로 1개월 간격으로 3회

의 유리체강내 주입술을 시행한 이후 1-3개월 간격으로 경

과 관찰하며 PrONTO study에 의거하여 pro re nata 방식으

로 치료를 진행하였다.7 
모든 환자에 대하여 의무기록을 통

해 환자의 나이와 성별, 당뇨/고혈압의 유무, 진단명, 항혈

관내피성장인자의 종류와 횟수, 초진 시력, 경과 관찰 기간, 

망막색소상피파열의 유무를 조사하였다.

통계학적 분석에는 SPSS Statistics 18.0 (SPSS Inc., 

Chicago, IL, USA) 소프트웨어를 이용하였으며 p-value가 

0.05 미만인 경우를 통계학적으로 의미가 있다고 평가하였

다. 시력의 경우는 로그마 시력(Logarithm of the minimal 

angle of resolution, logMAR)으로 전환하였다. 파열이 있는 

군과 없는 군 간 결과치의 비교에는 Mann-Whitney test와 

Fisher’s exact test가 이용되었으며 다변수 로지스틱 회귀분

석을 통하여 파열에 관여하는 위험인자를 가려내었다(p<0.05). 

결 과

망막색소상피박리의 높이가 400 µm 이상인 총 55안 중 

9안(16.4%)에서 망막색소상피파열이 발생하였다. 파열이 

일어난 9안에서 치료 시작 후 파열이 발생할 때까지의 평

균 기간은 2.7개월, 평균 주사 횟수는 2.1회였으며 파열이 

일어나기 직전 시행한 항혈관내피성장인자는 9안 중 1안이 

애플리버셉트, 5안이 라니비주맙, 3안이 베바시주맙이었다

(Table 1). 파열이 일어나지 않은 군은 평균 34개월의 경과 

관찰 기간 동안 7.7회의 유리체강내 주입술을 시행하였으며, 

파열군은 평균 38개월의 기간 동안 5.4회의 유리체강내 주

입술을 시행하였다. 파열군이 일어나지 않은 군의 평균 나

이는 69.35 ± 9.72세, 파열군의 평균 나이는 75.44 ± 7.16세

였고 두 군 사이 성별과 좌우안 편위성은 통계적으로 유의

한 차이를 보이지 않았다. 파열군과 파열이 일어나지 않은 

군 사이에 당뇨의 빈도는 유의한 차이를 보이지 않았으며

(17.4% vs. 11.1%), 고혈압의 빈도 역시 유의한 차이는 없었

다(37% vs. 44.4%). 파열이 일어나지 않은 군에서 39%는 

typical CNV, 13%는 RAP, 48%는 PCV 소견을 보였으며 
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Patient number Sex Age (years) nAMD subtype* Anti-VEGF treatment before 
tear

Time interval from diagnosis 
to tear (months)

1 F 81 1 B (4)† ->A (1) 8
2 F 74 1 R (2) 2
3 F 77 2 R (1) 1
4 F 74 1 R (1) 1
5 M 71 2 R (2) 2
6 M 65 3 B (1) 2
7 M 81 2 B (2) 3
8 F 88 1 R (3) 5
9 F 68 1 B (2) 1
Mean 75.44 ± 7.16 2.11 ± 1.27 2.77 ± 2.33

Values are presented as mean ± standard error of mean or number.
RPE = retinal pigment epithelium; nAMD = neovascular age-related macular degeneration; VEGF = vascular endothelial growth factor; 
F = female; B = bevacizumab; A = aflibercept; R = ranibizumab; M = male; CNV = choroidal neovascularization; RAP = retinal angioma-
tous proliferation; PCV = polypoidal choroidal vasculopathy.
*1: typical CNV; 2: RAP, 3: PCV; †number of anti-VEGF injection.

Table 1. Clinical characteristics in 9 patients with RPE tear

Characteristic RPE tear (n = 9) No RPE tear (n = 46) p-value
Age (years) 75.44 ± 7.16 69.35 ± 9.72 0.115*

Sex (M:F) 3:6 26:20 0.281†

Laterality (right eye:left eye) 6:3 21:25 0.295†

DM
Yes
No

1 (11)
8 (89)

8 (17)
38 (83)

1.000†

Hypertension
Yes
No

4 (44)
5 (56)

17 (37)
29 (63)

0.719†

Mean follow up duration (months) 38.44 ± 28.72 34.28 ± 18.87 0.973*

Baseline BCVA (logMAR) 0.64 ± 0.64 0.53 ± 0.46 0.075*

Last visit BCVA (logMAR) 1.2 ± 0.64 0.75 ± 0.71 0.062*

nAMD subtype
Typical CNV
RAP
PCV

5 (55.6)
3 (33.3)
1 (11.1)

18 (39.1)
6 (13.0)

22 (47.8)

0.097†

PED subtype
Serous PED
Fibrovascular PED
Hemorrhagic PED

3 (33.3)
5 (55.6)
1 (11.1)

15 (32.6)
16 (34.8)
15 (32.6)

0.386†

Number of injections 5.44 ± 3.9 7.70 ± 4.21 0.075*

Values are presented as mean ± standard error of mean or number (%).
RPE = retinal pigment epithelium; M:F = male:female; DM = diabetes mellitus; BCVA = best corrected visual acuity; logMAR = logarithm 
of the minimum angle of resolution; nAMD = neovascular age-related macular degeneration; CNV = choroidal neovascularization; RAP = 
retinal angiomatous proliferation; PCV = polypoidal choroidal vasculopathy; PED = pigment epithelial detachment.
*Statistically significant differences (p-value < 0.05) in Mann Whitney U-test; †statistically significant differences (p-value < 0.05) in Fisher's 
exact test. 

Table 2. Clinical characteristics of each group

파열군에서는 55%에서 typical CNV, 33%에서 RAP, 11%

에서 PCV 소견을 보였다. 각 진단의 빈도는 두 군 사이에 

유의한 차이를 보이지 않았다(p=0.097). 파열이 일어나지 

않은 군의 33%는 장액색소상피박리를, 35%는 섬유혈관색

소상피박리를, 33%는 출혈색소상피박리 소견을 보였으며 

파열군에서는 33%에서 장액색소상피박리를, 56%에서 섬

유혈관색소상피박리를, 11%에서 출혈색소상피박리 소견을 

보였으며 두 군 사이 각각의 종류의 색소상피박리가 차지
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Variable RPE tear (n = 9) No RPE tear (n = 46) p-value
Baseline CT (μm) 142.22 ± 77.24 238.89 ± 98.49 0.003*

PED height (μm) 588.11 ± 247.91 598.59 ± 160.37 0.295*

PED diameter (μm) 3,416.56 ± 1,835.35 2,798.91 ± 1,193.03 0.474*

Baseline IRF
Yes
No

8 (89)
1 (11)

13 (28)
33 (72)

0.001†

Baseline SRF
Yes
No

6 (67)
3 (33)

39 (85)
7 (15)

0.340†

Values are presented as mean ± standard error of mean or number (%).
RPE = retinal pigment epithelium; CT = choroidal thickness; PED = pigment epithelial detachment; IRF = intraretinal fluid; SRF = sub-
retinal fluid.
*Statistically significant differences (p-value < 0.05) in Mann Whitney U-test; †statistically significant differences (p-value < 0.05) in Fisher's 
exact test. 

Table 3. Pre-injection optical coherence tomography findings

Variable
RPE tear
(n = 9)

No RPE tear
(n = 46)

p-value*

CNV size (mm2) 2.12 ± 2.45 0.98 ± 2.15 0.004
PED size (mm2) 16.62 ± 14.05 8.76 ± 8.79 0.029
CNV/PED 0.17 ± 0.16 0.16 ± 0.26 0.363

Values are presented as mean ± standard error of mean.
RPE = retinal pigment epithelium; CNV = choroidal neo-
vascularization; PED = pigment epithelial detachment.
*Statistically significant differences (p-value < 0.05) in Mann 
Whitney U-test.

Table 4. Pre-injection fluorescein angiography findings

하는 비율은 유의한 차이를 보이지 않았다. 초진시력은 파

열이 일어나지 않은 군은 0.53 ± 0.46, 파열군은 0.64 ± 

0.64로 유의한 차이를 보이지 않았다. 평균 경과 관찰 기간

은 파열군은 38.44 ± 28.72개월, 파열이 일어나지 않은 군

은 34.28 ± 18.87개월로 유의한 차이가 없었으며 마지막 내

원시 시력은 파열이 일어나지 않은 군은 0.75 ± 0.71, 파열

군은 1.2 ± 0.64로 파열군에서 좋지 않은 시력 결과를 보였

으나 통계적으로 유의하지는 않았다(p=0.06) (Table 2). 

OCT를 이용하여 측정한 초진 당시 PED의 높이는 파열이 

일어나지 않은 군이 598.59 ± 160.37 µm, 파열군이 588.11 ± 

247.91 µm로 유의한 차이가 없었으며 직경 역시 2,798.91 

± 1,193.03 µm, 3,416.56 ± 1,835.35 µm로 유의한 차이가 

없었다. 중심와밑맥락막두께는 파열이 일어나지 않은 군에

서 238.89 ± 98.49 µm, 파열군에서 142.22 ± 77.24 µm로 

파열이 일어난 군에서 통계적으로 유의하게 얇은 맥락막두

께를 보였다(p=0.003). OCT 소견에서 망막하액은 파열이 

일어나지 않은 군의 85%에서, 파열군의 67%에서 관찰되었

으며 두 군 사이에 유의한 빈도의 차이를 보이지 않았다. 

망막내액은 파열이 일어나지 않은 군의 28%에서, 파열군

의 89%에서 관찰되었으며 두 군 사이에 유의한 빈도의 차

이를 보였다(p=0.001) (Table 3). FA, ICGA를 이용하여 측

정한 CNV의 넓이는 파열이 일어나지 않은 군이 0.98 ± 

2.15 mm2, 파열군이 2.12 ± 2.45 mm2
였으며, PED의 넓이

는 파열이 일어나지 않은 군이 8.76 ± 8.79 mm2, 파열군이 

16.62 ± 14.05 mm2
로 CNV의 넓이, PED의 넓이는 파열군

에서 모두 유의하게 크게 측정되었다(p=0.004, p=0.029). 

CNV의 넓이/PED의 넓이 사이의 비율은 파열이 일어나지 

않은 군은 0.16 ± 0.26, 파열군은 0.17 ± 0.16으로 두 군 사

이에 유의한 차이가 없었다(Table 4). 망막색소상피파열의 

유무에 영향을 미치는 위험인자를 밝히고자 다변수 로지스

틱 회귀분석을 시행하였으며 망막내액이 망막색소상피파

열과 연관관계가 있는 것으로 분석되었으며 교차비(odds 

ratio, OR)는 20.3, p=0.007이었다(Table 5). 

고 찰

망막색소상피파열은 망막색소상피박리(PED)를 동반한 

황반변성 환자에서 자연적으로 발생하기도 하며 레이저광

응고술, 광역동 치료, 유리체강내 항혈관내피성장인자 주입

술에 동반하여 발생하기도 한다.8-11 망막색소상피파열이 질

병의 자연 경과로 파열이 생기는 경우는 10%로 보고된 바 

있으며 한 눈에 파열이 생긴 경우여서 반대안에 파열이 생

길 확률은 35-53%로 보고된 바 있다.8,12,13 장기적으로 관찰

하였을 때 망막색소상피파열은 섬유혈관성 반흔이나 황반

의 위축과 같이 시력에 치명적인 결과를 초래하는 합병증

으로 알려져 있으며,6,14 망막색소상피파열을 유발하는 위험

인자들에 대한 많은 연구들이 진행되어 왔다. 

유리체강내 항혈관내피성장인자의 주입술이 황반변성의 

치료로 도입된 이래 치료 경과 중 망막색소상피파열의 빈
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Characteristic
Univariate analysis

OR (95% CI)
p-value* Mutivariate analysis

OR (95% CI)
p-value†

Age (years) 1.011 (0.84-1.24) 0.914
Sex 0.848 (0.05-15.48) 0.912
Baseline BCVA (logMAR) 0.249 (0.015-4.131) 0.332
nAMD subtype*

Typical CNV
RAP
PCV

1
0.37 (0.015-8.851)

0.325 (0.006-18.141)
0.540
0.584

Baseline IRF (yes or no) 13.85 (0.869-220.79) 0.063 20.308 (2.31-178.87) 0.007
Baseline SRF (yes or no) 0.156 (0.002-14.255) 0.419
Baseline CT (μm) 0.991 (0.97-1.013) 0.419
PED subtype‡

Serous PED
Fibrovascular PED
Hemorrhagic PED

1
1.693 (0.075-38.36)
0.478 (0.006-38.12)

0.741
0.741

PED diameter 0.9999 (0.998-1.001) 0.299
CNV size 1.189 (0.5-2.825) 0.696
PED size 1.133 (0.925-1.387) 0.228
CNV/PED ratio 0.368 (0.00-4100.95) 0.834

PED = pigment epithelial detachment; OR = odds ratio; CI = confidence interval; BCVA = best corrected visual acuity; logMAR = loga-
rithm of the minimum angle of resolution; nAMD = neovascular age-related macular degeneration; CNV = choroidal neovascularization; 
RAP = retinal angiomatous proliferation; PCV = polypoidal choroidal vasculopathy; IRF = intraretinal fluid; SRF = subretinal fluid; CT = 
choroidal thickness. 
*Univariate logistic regression analysis; †multivariate logistic regression analysis; ‡indicates categorical variable.

Table 5. Logistic regression analysis to determine predictive factors for the retinal pigment epithelial tear in patients with PED height
> 400 μm

도가 증가하게 되었고 그 발생률은 각 문헌의 질환군, 치료 

방법에 따라 2.3-17%까지 다양하게 보고되고 있다. 유리체

강내 라니비주맙주입술 후 망막색소상피파열의 유병률은 

Sarraf et al3
의 연구에서는 14%로 보고되었으며 Cho et al5

의 연구에서는 7.9%로 보고되었다. Vazquez-Alfageme et 

al4
은 800안의 황반변성 환자를 대상으로 망막색소상피파

열의 발생률을 조사하였으며 평균 34개월의 경과 관찰 기

간동안 500안의 애플리버셉트군에서는 3.2%, 300안의 라

니비주맙군에서는 2.3%에서 망막색소상피파열이 발생하였

다. 특히 Chan et al2, 그리고 Ching et al1
의 망막색소상피

박리가 있는 환자를 대상으로 한 연구에서 베바시주맙 치

료 중 망막색소상피파열의 발생률은 17%로 보고되었는데, 

이는 400 µm 이상의 망막색소상피박리를 동반한 환자를 

대상으로 한 본 연구에서 16.4%의 파열이 관찰된 것과 유

사한 결과이다. 

여러 연구에서 망막색소상피파열은 치료를 시작한지 2개

월 이내 평균 2회 내외의 적은 횟수의 주입술을 시행한 후 

발생하는 것으로 보고된다.1,4,6 본 연구에 포함된 9명의 망

막색소상피파열 환자는 앞선 연구들과 같이 평균 2.7개월

의 짧은 기간 이내에 평균 2.1회의 적은 주입술 이후 망막

색소상피파열이 발생하였다.

망막색소상피파열은 다양한 병태생리학적 기전에 의해 

발생할 것으로 추측된다. Gass15
는 맥락막신생혈관에서의 

누출로 인해 유발된 망막색소상피박리의 정수압에 의해 망

막색소상피가 파열될 것이라고 설명하였다. 망막색소상피

박리 기저부의 경사 각도가 망막색소상피층을 취약하게 만

드는 요인이 될 것이라는 연구 또한 있다.11 항혈관내피성

장인자의 주입 후 신생혈관이 수축하면 신생혈관의 반대측 

망막색소상피박리 가장자리에서부터 망막색소상피에 견인

력이 가해지게 되며 파열에 선행하여 이러한 과정은 자가

형광촬영이나 OCT en face 영상에서 망막의 주름 소견으

로 관찰되기 시작한다.15-17

영상학적 장비의 발달로 망막색소상피파열의 위험인자

와 항혈관내피성장인자를 이용한 치료 과정 중 망막색소상

피파열을 예측할 수 있는 징후에 대한 많은 보고들이 있어

왔다. 많은 연구들에서 망막색소상피박리의 높이가 망막색

소상피파열의 공통적인 위험인자로 알려져 있으며 파열을 

유발하는 높이는 400 µm에서 550 µm까지 다양하게 보고

되고 있다.2,3,18 Sarraf et al3
은 OCT에서 550 µm 이상의 망

막색소상피박리, FAG에서 ring sign으로 나타나는 망막색

소상피의 작은 균열을 망막색소상피파열의 위험인자라고 

보았다. Chan et al2의 연구에서는 OCT를 이용하여 망막색
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SFCT (μm)
RPE tear
(n = 9)

No RPE tear
(n = 46)

p-value*

Typical CNV 132.40 ± 42.58 
(5)

214.0 ± 65.70 
(18)

0.012

RAP 102.67 ± 59.79 
(3)

165.67 ± 50.69 
(6)

0.282

PCV 310.00 
(1)

279.23 ± 113.64 
(22)

0.783

Values are presented as mean ± standard error of mean (number).
SFCT = subfoveal choroidal thickness; RPE = retinal pigment ep-
ithelium; CNV = choroidal neovascularization; RAP = retnial an-
giomatous proliferation; PCV = polypoidal choroidal vasculopathy. 
*Statistically significant differences (p-value < 0.05) in Mann 
Whitney U-test.

Table 6. SFCT according to diagnosis

소상피박리를 예측할 수 있는 초기 소견을 찾고자 하였으

며 망막색소상피의 높이가 400 µm 이상인 경우 파열의 빈

도가 높아지는 것으로 보고하였으며 Leitritz et al18
의 연구

에서 역시 망막색소상피박리가 400 µm 이상인 경우를 파

열의 위험인자로 보고하였다. 국내에서 Choae et al19
의 연

구에서 역시 나이와 치료 전 망막색소상피박리의 직경과 

높이가 클수록 망막색소상피파열의 발생 위험이 높아짐을 

보고한 바 있다. 하지만 많은 망막색소상피파열이 양안성

으로 발생한다는 점, 치료를 시작한지 단기간 내에 발생한

다는 점에서 본 저자는 망막색소상피파열이 발생하는 환자

에게 망막색소상피나 부르크막에 균열을 유발할만한 다른 

구조학적 혹은 생리적 위험인자가 있을 것이라고 추측하였

으며 이에 망막색소상피박리의 높이가 400 µm 이상인 환

자를 대상으로 연구를 진행하게 되었다.

 나이, 성별, 편위성, 당뇨/고혈압 질환의 유무, 초기시력, 

진단은 두 군 사이에서 유의한 차이를 보이지 않았다. 본 

연구에서 파열군과 그렇지 않은 군 사이에서 유의한 차이

를 보였던 위험인자는 중심와밑맥락막두께, CNV의 면적, 

PED의 면적, 망막내액의 빈도였으며 다변수 로지스틱 회

귀분석으로 결과를 보정한 결과 망막내액의 유무가 망막색

소상피파열과 유의한 연관관계를 보였다(OR=20.3, p=0.007).

 PCV는 typical CNV나 RAP에 비하여 망막색소상피파

열의 빈도가 적은 것으로 여러 연구에서 보고되고 있으며 

이는 PCV 환자에서의 안내주사 치료가 결절로부터의 누출

은 감소시키나 결절 자체의 폐쇄에는 제한적인 효과를 가

지며 따라서 결절이 위축되며 발생하는 장력이 망막색소상

피파열을 유발하기에는 충분치 않을 것이라고 설명된다.5,20 

본 연구에서 각 진단별 파열의 빈도를 살펴보았을 때 typi-

cal CNV의 21.7%, RAP의 33.3%, PCV의 3.8%로 앞선 연

구들에서와 같이 PCV에서 낮은 빈도로 파열이 발생하였으

나 통계학적 유의성은 보이지 않았다(p=0.114). 

PED 종류의 경우 Cho et al5의 연구에서는 섬유혈관색소

상피박리가 장액색소상피박리나 출혈색소상피박리보다 파

열의 위험도가 높은 것으로 보고하였으며 이를 색소상피박리 

내부 공간을 채우고 있는 신생혈관의 부피가 크기 때문에 

그만큼 신생혈관이 수축하며 발생하는 장력이 세지기 때문

일 것이라고 기술하였다.17 본 연구에서 파열군의 55.6%가 

섬유혈관색소상피박리였으며 파열이 일어나지 않은 군의 

34.8%가 섬유혈관색소상피박리로 파열군에서 섬유혈관색

소상피박리의 빈도가 높았으나 통계적 유의성을 띄지는 않

았다.

중심와밑맥락막두께의 경우 파열군이 파열이 일어나지 

않은 군에 비하여 유의하게 얇게 측정되었다. 본 연구에서 

중심와밑맥락막두께가 파열군에서 유의하게 얇았던 것은 

비록 typical CNV, RAP, PCV 진단의 빈도가 두 군 사이에 

통계학적으로 유의한 차이가 있지는 않았으나 파열이 일어

나지 않은 군에 파열이 일어난 군에 비하여 상대적으로 

PCV가 조금 더 많이 포함되어 있기 때문이라고 생각해볼 

수 있다. 중심와밑맥락막두께와 망막색소상피파열과의 연

관성에 대한 연구는 많지 않다. RAP 환자를 대상으로 한 

Cho et al21
의 연구에서는 얇은 맥락막두께가 망막색소상피

파열과 연관성이 있는 인자로 분석되었다. 얇은 중심와밑

맥락막두께가 RAP에 국한하여 특징적으로 보이는 망막색

소상피파열의 위험인자인지 알아보기 위해 진단별로 나누

어 파열군과 파열이 일어나지 않은 군 사이에 중심와밑맥

락막두께를 비교해보았다(Table 6). RAP만을 대상으로 분

석하였을 때 총 9안 중 3안에서 파열이 있었고 파열군의 맥

락막두께는 102.67 ± 59.79 µm, 파열이 일어나지 않은 군

의 맥락막두께는 165.67 ± 50.69 µm로 파열군에서 맥락막

두께가 얇았지만 통계적으로 유의하지는 않았다(p=0.282). 

typical CNV를 대상으로 분석하였을 때 총 23안 중 5안에

서 파열이 있었고 파열군의 맥락막두께는 132.40 ± 42.58 µm, 

파열이 일어나지 않은 군의 맥락막두께는 214.0 ± 65.70 µm

로 파열군에서 통계적으로 유의하게 맥락막두께가 얇았다

(p=0.012). PCV의 경우 총 23안 중 1안만 파열이 있었으며 

파열군의 맥락막두께는 310.0 µm, 파열이 일어나지 않은 군

의 맥락막두께는 279.23 ± 113.64 µm로 측정되었다(p=0.783). 

진단별로 나누어 맥락막의 두께를 분석하였을 때 typical 

CNV군만이 통계적으로 유의하게 파열군의 맥락막의 두께

가 얇았으며 이는 얇은 맥락막의 두께가 망막색소상피파열

의 위험인자로 작용하는 것이 RAP에 국한된 특징만이 아

님을 유추해볼 수 있도록 해준다. 맥락막의 두께와 안구관

류압 사이에는 연관관계가 있는 것으로 알려져 있으며 맥

락막이 얇을수록 안구관류압이 낮아진다는 여러 보고들이 

있다.22,23 이를 통하여 얇은 맥락막두께는 맥락막 혈류부전
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과 연관이 있을 수 있음을 유추해볼 수 있다. 또한 만성적

인 저산소 상태는 망막색소상피의 세포외 기질과 망막색소

상피 사이 밀착연접에 영향을 미침이 연구된 바 있다.24 결

국 얇은 맥락막의 두께와 연관된 맥락막의 혈류부전으로 

야기된 만성적인 저산소증 상태가 망막색소상피세포 사이 

밀착연접에 영향을 미쳐 결국 CNV가 수축하며 발생하는 

장력에 망막색소상피층이 견디는 힘이 취약해지는 요인으

로 작용할 것으로 유추해 볼 수 있으나 맥락막의 두께가 망

막색소상피파열과 연관되는 기전에 대해서는 추가적인 연

구가 필요할 것으로 생각된다. 또한 본 연구의 경우 대상 

환자의 수가 적기 때문에 추후 각 진단별로 조금 더 많은 

수의 환자를 대상으로 한 추가적인 연구가 필요할 것으로 

사료된다.

Moroz et al25
은 유리체강내 베바시주맙 주입술 후 발생

한 망막색소상피파열에서의 OCT 소견에 대하여 기술하였

으며, 망막색소상피박리가 있는 환자의 OCT에서 톱니 모

양의 망막색소상피층이 관찰되거나 망막색소상피층 내에 

작은 균열이 있는 경우 망막색소상피파열의 위험성이 증가

하는 것으로 보고하였다. Chiang et al1
은 FAG에서 관찰되

는 넓은 직경의 PED를 그 위험인자로 보았으며 Chan et 

al26
은 CNV/PED 면적의 비율이 작을수록 CNV가 PED 아

래쪽에서 이동할 수 있는 더 많은 공간을 가지게 되어 파열

의 위험이 높아진다고 보고하였다. 본 연구에서 파열군은 

파열이 일어나지 않은 군에 비하여 FAG로 측정한 CNV와 

PED의 면적이 유의하게 넓었다. 또한 CNV/PED 면적의 비

율은 Chan et al26
의 연구와 달리 두 군 사이에 유의한 차이

를 보이지 않았으며 파열이 일어나지 않은 군에서 16%, 파

열군에서 17%로 Chan et al26
의 연구에 비하여(67.6% vs 

27.9%) 그 비율이 작게 측정되었다. Chan et al26
의 연구에

서 PED의 면적은 파열군에서 유의한 차이로 넓었으나 

CNV의 면적은 두 군에서 유의한 차이를 보이지 않았기 때

문에 CNV/PED ratio의 비율이 파열군에서 작은 것은 단순

히 PED의 면적이 파열군에서 크게 측정된 결과라고 볼 수

도 있다. 본 연구에서 파열군은 파열이 일어나지 않은 군에 

비하여 CNV의 면적이 유의하게 넓었으며 이는 CNV의 크

기가 클수록 치료 후 신생혈관이 수축하며 발생하는 장력

이 세지기 때문일 것으로 추측해볼 수 있다. 

마지막으로 본 연구에서는 파열군과 파열이 일어나지 않

은 군에서 망막하액과 망막내액이 관찰되는 빈도를 조사하

였다. 망막하액의 빈도는 두 군 사이에 유의한 차이가 없었

지만 망막내액 유무는 두 군 사이에 유의한 차이를 보였다. 

본 연구와 다르게 Chiang et al1
의 연구에서는 파열군이 파

열되지 않은 군에 비하여 망막하액이 유의하게 높은 비율

로 발견되었으며 망막내액의 빈도는 두 군 사이에 유의한 

차이가 없었다. 이러한 차이는 망막색소상피박리의 높이를 

400 µm 이상으로 제한한 본 연구와 다르게 Chiang et al1의 

연구에서는 망막색소상피파열이 일어난 군의 평균 PED 높

이는 394 µm, 파열이 일어나지 않은 군의 평균 PED 높이

는 149 µm로써 PED의 높이가 망막하액의 발생에 영향을 

미쳤기 때문일 것이라고 유추해볼 수 있다. 한편 이전의 여

러 연구들에서 망막내액이 있는 경우는 망막하액이나 망막

색소상피박리가 있는 경우에 비해 시력예후가 좋지 않은 

것으로 알려져 있다. 여러 연구에서 망막내액과 나쁜 시력

의 상관관계는 치료의 종류와 관계없이 전체 경과 관찰 기

간에 걸쳐 나타난다.27-29 진단 당시 망막의 낭포성 변화가 

발견되었다는 것은 이미 양극세포 신경섬유의 신장과 파괴, 

뮬러세포의 손상이 있으며 조금 더 공격적인 형태의 맥락

막신생혈관이 있기 때문이라고 유추해볼 수 있다. 맥락막

신생혈관은 부르크막을 뚫고 망막색소상피아래나 망막아

래 공간으로 자라 들어간다. 망막내액은 혈관의 누출을 동

반한 이러한 섬유혈관성 성장이 그 위쪽의 망막색소상피 

장벽 및 시세포의 타원체구역(ellipsoid zone)을 관통하였다

는 것을 의미한다.30 그러므로 이때 발생하는 망막색소상피

의 균열 그리고 망막내액으로 나타나는 질병의 활성도가 

망막색소상피파열과 연관이 있을 것이라고 유추해볼 수 있

다. 

요약하면 본 연구에서 파열군과 파열이 일어나지 않은 

군 사이에 의미있는 차이를 보였던 인자는 중심와밑맥락막

두께, CNV의 면적, PED의 면적, 망막내액이었으며 다변수 

로지스틱 회귀분석을 시행하였을 때 망막내액만이 망막색

소상피파열과 연관성을 보였다. 두 군 사이 차이를 보였던 

인자 중 CNV의 면적, PED의 면적, 망막내액은 환자가 본

래 가지고 있던 소인이라기보다는 질병의 활성도를 반영한

다고 생각할 수 있다. 또한 본 연구에서 중심와밑맥락막두

께가 파열군에서 유의하게 얇았으며 특히 typical CNV군에

서 파열군과 파열이 일어나지 않은 군 사이에 통계적으로 

유의한 차이를 보였다. 초진시 얇은 맥락막의 두께가 환자

가 황반변성이 발병하기 이전부터 가지고 있던 소인인지 

초진 당시 이미 황반변성이 오랜 기간 진행되어 나타난 결

과인지 추측하기 어려우나 본 연구 결과를 통해 맥락막의 

두께가 망막색소상피파열에 관여하는 인자가 될 수 있을 

것으로 유추해볼 수 있으며 추후 황반변성 치료 이전부터 

경과 관찰이 가능했던 환자를 대상으로 장기간 연구가 필

요할 것으로 사료된다. 

본 연구의 제한점으로는 망막색소상피파열이 망막색소

상피박리 이전에 기저에 이미 파열이 일어날만한 소인을 

가지고 있을 것이라는 가정하에 PED가 높은 환자만을 대

상으로 하여 연구를 진행하였기 때문에 파열군의 수가 9안
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으로 적었다는 점을 들 수 있다. 또한 본 연구는 3 loading 

dose를 모두 완료하고 경과 관찰 기간이 1년 이상인 환자를 

대상으로 조사한 후향적 연구로써 치료 중 망막색소상피파

열이 일어나 3 loading dose를 모두 완료하지 못했거나 경

과 관찰 중 누락된 환자의 경우 연구에서 배제되었을 가능

성이 있다는 제한점이 있다. 마지막으로 후향적 연구로써 

항혈관내피성장인자를 통제한 상태에서 연구가 진행되지 

못하여 약제가 세 종류 모두 포함되었으며 치료 도중 약제

의 전환이 이루어진 환자가 포함되었다는 점 역시 본 연구

의 제한점으로 들 수 있다. 추후 한 가지 약제만으로 치료

를 시행한 환자군을 대상으로 각 약제가 유발하는 망막색

소상피파열의 위험성을 비교해 보는 것 역시 의미있는 연

구가 될 수 있을 것이라 생각된다. 

황반변성 환자의 초진 진료시 망막색소상피박리가 400 µm 

이상으로 높을 때 망막의사는 치료 과정 중 망막색소상피

파열의 위험성에 직면하게 된다. 이때 망막내액의 존재는 

파열의 가능성을 가늠하는 데에 도움이 될 것이며 환자에

게 파열의 위험성에 대하여 주지시키고 조심스럽게 치료를 

진행해 나가는 데에 도움을 줄 수 있을 것이라 생각된다.
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= 국문초록 = 

높은 망막색소상피박리를 동반한 삼출성 황반변성에서 안내주사 후 

망막색소상피파열의 예측인자

목적: 망막색소상피박리의 높이가 400 μm 이상인 삼출성 노인황반변성 환자에서 유리체강내 항혈관내피성장인자 주입술 후 일어나

는 망막색소상피파열에 관여하는 인자에 대하여 조사하고자 하였다. 

대상과 방법: 2013년 1월부터 2017년 12월까지 본원에서 삼출성 노인황반변성을 진단받고 첫 치료로 유리체강내 항혈관내피성장인자 

3회 loading dose를 시행하고 1년 이상 경과 관찰이 가능했던 환자 중 망막색소상피박리의 최대 높이가 400 μm 이상인 55명 55안의 

의무기록을 후향적으로 조사하였다. 

결과: 총 55안 중 9안(16.4%)에서 망막색소상피파열이 발생하였다. 맥락막신생혈관의 넓이와 망막색소상피박리의 넓이는 모두 파열군

이 파열이 일어나지 않은 군보다 크게 측정되었다(p=0.004, p=0.029). 초진시 망막내액이 관찰되는 빈도는 파열군이 89%, 파열이 

일어나지 않은 군이 28%로 파열군이 높았으며(p=0.001), 중심와밑맥락막두께는 파열군에서 유의하게 얇게 측정되었다(p=0.003). 나

이, 성별, 편위성, 기저 질환 여부, 초기시력, 진단, 망막색소상피박리의 종류, 망막하액의 빈도는 두 군 사이에서 유의한 차이를 보이

지 않았다. 다변수 로지스틱 회귀분석을 시행한 결과 망막내액의 유무가 망막색소상피파열과 연관관계가 있는 것으로 분석되었다

(odds ratio=20.3, p=0.007). 

결론: 망막내액의 존재 유무가 삼출성 황반변성에서 안내주사 후 발생하는 망막색소상피파열과 연관성을 보였다.
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