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Stage 3 플러스 징후를 동반한 미숙아 망막병증에서 일차 
유리체강내 베바시주맙 주입술의 효과

Effect of Primary Intravitreal Bevacizumab Injection on Stage 3 Retinopathy of 
Prematurity with Plus Signs

김성은⋅임형택⋅이승규
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연세대학교 의과대학 안과학교실

Department of Ophthalmology, Yonsei University College of Medicine, Seoul, Korea

Purpose: To evaluate the efficacy and safety of primary intravitreal bevacizumab injection in stage 3 retinopathy of prematurity 
with plus signs.
Methods: We reviewed retrospectively the medical records of 30 eyes of 16 patients diagnosed with stage 3 retinopathy of pre-
maturity with plus signs treated with primary intravitreal bevacizumab injection between March 1, 2011 and February 28, 2013 
and followed up for at least 9 months.
Results: Mean gestational age was 26 + 4 weeks ± 11 days and mean birth weight was 822 ± 251.4 g. The locations of disease 
were zone II in 24 eyes and zone III in 6 eyes. Intravitreal bevacizumab injection was performed after the mean 1.3 ± 1 day after 
plus signs were detected. Mean postconceptional age at treatment was 38 + 2 weeks ± 16 days. Mean follow-up period was 16.6 
± 6.9 months. Plus signs started to regress after the mean 4.6 ± 2.3 days after injection and completely regressed after the mean 
24.3 ± 12.4 days. Cataract extraction was performed in 1 eye due to a cataract that appeared not associated with the injection 
procedure, but was regarded as a treatment failure. There were no local or systemic complications. 
Conclusions: Primary intravitreal bevacizumab injection in stage 3 retinopathy of prematurity with plus signs demonstrated ex-
cellent short-term efficacy and safety.
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미숙아 망막병증은 소아 실명의 가장 중요한 원인 중 하

나로 미숙아 망막혈관 발달 과정의 이상으로 인해 발생하

는 일련의 질환들을 총칭하는 개념이다. 1942년 Terry1에 

의해 수정체뒤섬유증식(retrolental fibroplasia)으로 보고된 

이후 이에 대한 많은 연구가 이루어졌으며 현재 신생아의 

출생 당시 재태연령 및 체중, 그리고 과도한 산소투여가 미

숙아 망막병증의 중요한 위험인자로 알려졌다.1-4 미숙아에 

대한 과도한 산소투여를 피하기 시작하면서 미숙아 망막병

증의 발생은 감소하는 양상을 보였으나, 신생아 의학의 발

전으로 고위험군인 극저체중출생아의 생존율이 높아지면

서 미숙아 망막병증의 발생은 다시 증가하여 현재의 발생

률은 과거와 큰 차이가 없는 상태이다.5,6 

미숙아 망막병증은 미숙아가 태생 10개월 이전, 망막의 

혈관형성이 완전히 이루어지지 않은 상태에서 태어난 후 

모체내와 다른 외부환경에 노출되면서 시작된다. 상대적으
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로 모체내보다 높은 산소분압으로 인해 혈관내피세포성장

인자(vascular endothelial growth factor, VEGF)의 발현은 

억제되고 모체로부터 공급받던 인슐린형성장인자(insulin 

like growth factor, IGF)와 같은 혈관성장인자는 감소하여 

망막혈관은 혈관화된 부위와 무혈관 부위의 경계에서 성장

을 멈춘다. 이후 안구가 성장함에 따라 무혈관 부위가 넓어

지고 시세포의 대사가 활발해지면서 망막의 산소 요구량이 

많아지게 되지만 이전 혈관폐쇄단계에서 성장을 멈추었던 

혈관으로 인해 산소 공급이 충분히 이루어지지 못하면서 

무혈관 망막은 산소 부족 상태에 놓이게 된다. 이에 따라 

혈관내피세포성장인자 발현은 증가되며 동시에 미숙아의 

발달에 따라 체내의 인슐린형성장인자의 합성이 증가하기 

시작하면서 새로운 혈관 증식이 일어나게 된다. 발생한 신

생혈관은 망막의 섬유혈관성 증식을 유발하며 악화될 경우 

망막박리로 진행하게 된다.7,8 

혈관내피세포성장인자는 저산소 환경하에 내피세포, 망

막색소상피세포, 뮬러세포 및 신경절세포에서 합성이 증가

하며 신생혈관 발생에 직접적인 역할을 한다.8 현재 미숙아 

망막병증에 대한 기본치료로 알려져 있는 레이저 광응고술

은 무혈관부위에 레이저를 조사함으로써 망막을 파괴하여 

산소요구량을 감소시키고 혈관내피세포성장인자를 포함한 

혈관성장인자의 발현을 줄이는 것에 그 목적이 있으나 유

리체출혈, 망막하출혈, 수정체혼탁 등의 합병증이 발생할 

가능성이 있으며 레이저 치료를 받은 주변부 망막에 심한 

반흔이 남는다는 단점이 있다.9,10 

베바시주맙(Avastin®, Genentech, South San Francisco, CA, 

US)은 이 혈관내피세포성장인자에 대한 인간화된 단일클

론 항체로서 2004년 전이성 대장암에 대한 표준 항암치료

의 병합 요법 제제로 승인된 이후 폐암, 신장암, 난소암 및 

유방암 등 다양한 암에 대한 치료제로 사용되고 있다.11 안

과영역에서는 혈관내피세포성장인자의 증가가 중요한 병

인으로 생각되고 있는 맥락막 신생혈관, 증식성당뇨망막병

증 및 당뇨황반부종, 망막정맥폐쇄에 동반된 황반부종 등

의 질환에 대한 치료제로 널리 쓰이고 있으며, 미숙아 망막

병증에서도 혈관내피세포성장인자의 활성을 억제함으로써 

치료적 효과를 얻으려는 목적으로 여러 연구가 이루어지고 

있으나 그 적응증, 용량 및 안정성에 대한 정립이 이루어지

지 않은 상황이다.12-16 

따라서 본 연구에서 저자들은 plus 징후를 동반한 stage 

3 미숙아 망막병증에서 레이저광응고술 대신 일차적으로 

유리체강내 베바시주맙 주입술을 시행한 증례들을 후향적

으로 분석함으로써 그 치료효과 및 안정성에 대해 알아보

고자 하였다. 

대상과 방법

본 연구는 2011년 3월부터 2013년 2월까지 본원에서 

plus 징후가 동반된 stage 3 이상의 미숙아망막병증을 진단

받고 일차적으로 유리체강내 베바시주맙 주입술을 시행 받

은 환자 중 치료 후 9개월 이상 경과관찰이 가능하였던 환

자를 대상으로 하여 의무기록을 후향적으로 조사하였다. 

의무기록에서 환자의 성별, 분만방법, 재태기간, 출생체중, 

치료 결정일자 및 치료일자, 치료횟수, 치료 시 사용한 베

바시주맙의 용량, 동반된 전신질환의 유무 및 종류, plus 징

후의 호전 및 소실까지의 기간을 확인하였으며, 유리체강

내 베바시주맙 주입술과 동시에 또는 그 이전에 레이저 광

응고술, 테논낭하 트리암시놀론 주입술 및 유리체 절제술 

등의 치료를 받은 환자는 연구대상에서 제외하였다. 

안저검사를 위해 검사 1시간 전부터 0.5% tropicamide/0.5% 

phenylephrine (Mydrin-P®, Santen, Osaka, Japan)을 양안에 한 

방울씩 5분 간격으로 3회 점안하여 동공을 산동시킨 상태

에서 0.5% proparacaine (Alcaine, Alcon, Forth Worth, Tx, 

USA)을 검사 직전에 점안하여 마취를 한 후 조력자가 신생

아용 개검기를 사용하여 눈꺼풀을 벌리고 20D 또는 30D 

렌즈 및 도상검안경을 사용하여 안저검사를 시행하였다. 

주변부 관찰이 필요할 경우에는 소아용 공막압박기 또는 

클립을 구부려 만든 공막압박기를 사용하였다. 

미숙아망막병증의 위치, 병기, 범위에 대한 분류는 2005년 

international committee of retinopathy of prematurity (ICROP) 

revisited의 정의를 따랐다.17 Zone I은 시신경 유두를 중심

으로 하여 시신경 유두와 중심와 사이 길이의 2배를 반지

름으로 하는 원으로, zone II는 비측의 망막톱니 둘레까지

와 이측의 적도부위까지의 범위로, zone III는 zone I, II를 

제외한 초승달 모양의 나머지 이측 주변부 망막으로 정의

하였다. Plus 징후는 ICROP revisited에 의해 제시된 표준사

진보다 심한 후극부 혈관의 확장 및 구불거림이 2사분면 

이상 관찰될 때로 정의하였다. 

유리체강내 베바시주맙 주입술은 plus 징후가 관찰되어 

수술적 치료를 시행하기로 결정한 시점으로부터 72시간 이

내에 가능한 한 빨리 시행하였다. 시술은 수술실에서 무균

적인 방법으로 단일 술자에 의해 다음과 같이 시행되었다. 

우선 소독용 비누액으로 눈주위를 문질러 닦은 후 면봉으

로 눈을 벌리고 2.5% 포비돈 요오드 희석액으로 위아래결

막낭을 세정하였다. 그 다음 5% 포비돈 요오드로 눈꺼풀테

와 눈썹, 눈꺼풀 및 그 주위를 닦고 다시 5% 클로르헥시딘으

로 눈 주위를 동일한 방법으로 닦았다. 소독포를 덮고 소아

용 개검기로 눈을 벌린 후 캘리퍼로 각막 윤부에서 1.25 mm 

되는 지점을 표시한 다음, 30 gauge 바늘이 달린 1 mL 주
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Table 1. Characteristics of study population (30 eyes of 16 patients)

Factors  Mean ± SD
Sex (M:F) 1:0.78
NSVD:C-sec 1:2.2
Gestational age 26 + 4 weeks (±11 days)
BWT          822 g (±251.4)
Zone II/III (eye) 24/6 
PCA at onset of plus (A) 38 + 1 weeks (±16 days)
PCA at first treatment (B) 38 + 2 weeks (±16 days)
(B) - (A) 1.3 days (±1)
Beginning of regression of plus 4.6 days (±2.3) after injection
Complete regression of plus 24.3 days (±12.4) after injection
Follow-up peroid 16.6 months (±6.9)
Other comordidities among 16 patients

PDA 15
HMD 16
GMH 7
BPD 16

NSVD = normal spontaneous vaginal delivery; C-sec = cesarean section; BWT = birth weight; PCA = postconceptional age; PDA = patent 
ductus arteriosus; HMD = hyaline membrane disease; GMH = germinal matrix hemorrhage; BPD = bronchopulmonary dysplasia.

사기를 사용하여 섬모체 평면부를 통해 베바시주맙을 주사

하였다. 베바시주맙의 용량은 미숙아 망막병증의 진행 경과 

및 plus 징후의 심한 정도 등을 고려하여 술자의 판단에 따라 

0.25 mg (0.01 mL) 또는 0.625 mg (0.025 mL)을 주사하였다. 

시술 후 점안 항생제로는 0.3% Tobramycin (Toramicin®, 

Hanmi, Korea)을 1일 4회 1주간 시술안에 사용하였다.

시술 후 1주 이내에 첫 안저검사를 시행하고, 이후 1개월

까지는 1주 간격으로 안저를 관찰하였으며, 그 다음 1개월

은 2주 간격, 그 이후는 4주 간격으로 안저를 관찰하는 것

을 기본으로 환자의 상태에 따라 필요한 경우 그 간격을 조

절하였다. 안저검사 시 plus 징후의 호전 및 소실 여부, 

stage 3에서 관찰되는 망막 외 섬유혈관 증식의 변화, 무혈

관 부위의 정상적인 혈관화 여부 및 유리체 출혈, 망막출혈 

등 이상 소견의 유무 등을 기록하였다. 최종적인 치료 성공

여부는 Multicenter Trial of Cyrotherapy for Retinopathy of 

Prematurity (CRYO-ROP) 및 Early Treatment for Retinopathy 

of Prematurity (ETROP) 연구의 기준에 따라 마지막으로 

시행한 안저검사상 황반부에 망막주름이 있거나, 후극부를 

침범한 망막박리가 있을 때, 또는 후수정체 조직 또는 종괴

가 있어 시력 예후가 나쁠 것으로 예상되는 경우를 치료 실

패로 정의하고 그 이외의 소견을 성공으로 정의하였다.10,18

결 과

총 16명 30안이 plus 징후가 동반된 stage 3 미숙아망막

병증으로 진단되어 일차적으로 유리체강내 베바시주맙 주

입술을 시행하였다. 환자들의 성비는 남녀 1:0.78, 질식분만

과 제왕절개의 비율은 1:2.2였다. 평균 재태기간은 26+4주 

± 11일, 평균 출생체중은 822 ± 251.4 g이었다. 치료 당시 

범위는 zone II가 24안, zone III가 6안이었으며, 모든 치료

안에서 병기는 stage 3로 동일하였다. Plus 징후가 관찰되어 

유리체강내 베바시주맙 주입술을 시행하기로 결정한 날로

부터 평균 1.3 ± 1일 후에 치료를 시행하였으며, 치료 당시 

평균 수태 후 주령은 38+2주 ± 16일이었다. 평균 추적관찰 

기간은 16.6 ± 6.9개월로 주사 후 평균 4.6 ± 2.3일 이후에 

plus 징후가 감소하기 시작하였으며, 평균 24.3 ± 12.4일 후

에 plus 징후가 소실되었다(Table 1). 1명 2안에서는 1회 치

료 후에도 다시 plus 징후가 진행하는 양상을 보여 첫 번째 

치료를 시행한 날로부터 41일 후에 추가적으로 유리체강내 

베바시주맙 주입술을 시행하였으며 두 번째 치료 13일 후

에 plus 징후가 소실되었다. 이후 경과 관찰기간 동안 모든 

치료안에서 망막외 섬유혈관 증식(extraretinal fibrovascular 

proliferation) 및 융기(ridge)는 소실되었으며, 그 경계를 넘

어 무혈관 부위로의 정상적인 혈관화가 관찰되었다(Fig. 1).

9개월 이상의 경과 관찰 기간 중 29안은 치료가 성공하

였고 1안은 유리체강내 주입술로 인한 외상과는 관련이 없

는 것으로 생각되는 백내장이 발생하여 백내장 적출술을 

시행하였으며 치료 실패로 분류하였다. 시술과 관련하여 

소량의 망막출혈을 제외하고 유리체출혈, 안내염, 망막박

리, 백내장 등의 안과적 합병증 및 색전증, 고혈압 등의 전

신적 합병증은 관찰되지 않았다. 각 증례의 개별적인 재태

기간, 출생체중, 치료결정 및 치료시행 당시 수태 후 주령, 

치료 시 미숙아 망막병증의 범위 및 병기, plus 징후의 소실

시작 및 완전소실까지의 기간, 총 경과관찰기간, 해부학적 

성공유무 등은 Table 2에 표시하였다.  
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Figure 1. Case 15. Fundus photographs taken just before operation (A, B, C) and one month after intravitreal bev-
acizumab injection (D, E, F). (A, B, C) Zone II, stage III retinopathy of prematurity with plus signs. (D, E, F) Regressed 
plus signs with decreased vascular tortuousness and disappeared retinal neovascularization and hemorrhage are noted. 
Further vascularization in zone II is also noted.  

고 찰

미숙아 망막병증은 미숙아 망막혈관 발달 과정의 이상으

로 인해 발생하는 질환으로 무혈관 부위가 저산소 상태에 

놓이면서 증가하는 혈관내피세포성장인자가 질병의 발생

에 중요한 역할을 하는 것으로 알려졌으며,7,8 Sato et al19은 

stage 4 미숙아 망막병증에서 유리체강내 혈관내피세포성

장인자의 농도가 증가되어 있음을 보고하였다. 베바시주맙

은 혈관내피세포성장인자에 대한 인간화된 단일클론 항체

로서 미숙아 망막병증에서 증가된 혈관내피세포성장인자

의 활성을 억제함으로써 치료효과가 있을 것으로 기대되었

고 지금까지 여러 술자에 의한 다양한 시도가 있었다. 

과거의 다른 연구들의 결과를 보면 Lee et al20은 중등도 

이상의 stage 3 미숙아 망막병증에서 레이저 광응고술 단독

A D

B E

C F
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Table 2. Characteristics of individual eye treated with primary intravitreal bevacizumab injection for stage 3 + retinopathy of pre-
maturity

Case Sex Type of 
delivery

Gestational 
age

(weeks)

Birth 
weight

(g)
Eye Zone

PCA at 
onset of 

plus 
(weeks)

PCA at 
first 

treatment 
(weeks)

Times to 
beginning of 
regression of 
plus (days)

Times to 
complete 

regression of 
plus (days)

Follow-
up period 
(months)

Anatomical 
outcome at 
last visit

Retreat-
ment

1 F C-sec 25 + 6 770 OS II 35 + 2 35 + 2 4 18 22 F N
2 M C-sec 29 + 3 1,035 OD II 37 + 5 37 + 6 3 54 28 F Y

OS II 3 54 F Y
3 F C-sec 26 595 OD II 36 + 6 37 3 22 29 F N

OS II 3 22 F N
4 F C-sec 28 + 3 440 OD II 38 + 5 39 + 1 3 8 24 F N

OS II 3 8 UF N
5 M C-sec 26 930 OD II 38 + 3 38 + 4 3 8 23 F N

OS II 3 8 F N
6 F C-sec 24 + 4 585 OD II 37 37 + 2 8 19 15 F N

OS II 8 19 F N
7 F C-sec 27 + 4 645 OD II 37 + 5 38 5 33 12 F N

OS II 5 33 F N
8 F C-sec 25 + 5 660 OD II 40 + 2 40 + 4 5 12 21 F N

OS II 5 12 F N
9 M NSVD 26 + 1 845 OD III 41 + 1 41 + 2 4 27 10 F N

OS III 4 27 F N
10 M C-sec 29 1,210 OD III 38 + 4 38 + 6 3 32 10 F N

OS III 3 32 F N
11 M NSVD 26 + 2 860 OD II 34 + 3 34 + 3 8 36 14 F N

OS II 8 36 F N
12 F NSVD 26 + 2 850 OD II 35 + 4 35 + 4 2 35 10 F N

OS II 2 35 F N
13 M NSVD 25 + 5 855 OD II 40 + 5 41 2 16  9 F N

OS II 2 16 F N
14 M NSVD 24 + 1 620 OD II 37 + 6 38 + 2 9 30 16 F N

OS II 9 30 F N
15 M C-sec 25 + 2 800 OS II 34 + 2 34 + 2 3 19 15 F N
16 M C-sec 28 + 5 1,415 OD III 42 + 4 42 + 4 7 14  9 F N
　 　 　 　 　 OS III 　 　 7 14 　 F N

NSVD = normal spontaneous vaginal delivery; C-sec = cesarean section; PCA = postconceptional age; F = favorable; UF = unfavorable.

으로 치료했을 경우에는 평균 2.3주 후에 plus 징후가 감소

하였으며 레이저 광응고술과 유리체강내 베바시주맙 주입

술을 동시에 시행하였을 경우에는 평균 1주 후에 plus 징후

가 감소하였다고 보고하였다. Choi and Heo21는 zone I 미

숙아 망막병증에서 레이저 광응고술과 유리체강내 베바시

주맙 주입술을 동시에 시행하였으며 치료 다음 날부터 plus 

징후가 호전되어 평균 10.1일 후 소실되었으며 91,7%에서 

해부학적인 성공을 보였다고 보고하였다. 본 연구에서는 

치료 후 평균 4.6 ± 2.3일 이후에 plus 징후가 감소하기 시

작하였으며 평균 24.3 ± 12.4일 후에 plus 징후가 소실되었

음을 볼 때, 유리체강내 베바시주맙 주입술 단독치료가 레

이저 광응고술 단독 치료나 레이저 광응고술 및 유리체강

내 베바시주맙 주입술 병합치료보다 호전속도는 느리다고 

결과를 해석할 수 있다. 그러나 9개월 이상의 추적관찰이 

가능하였던 30안 모두에서 안정적인 망막소견을 보였으며 

29안(약 97%)에서 치료 성공을 보였고, 나머지 1안은 유리

체강내 주입술로 인한 외상과는 관련이 없는 것으로 생각

되는 후수정체 병변에 의한 혼탁소견으로 백내장 적출술을 

시행하여 치료 실패로 분류되었으나 안저소견은 경과가 양

호하였음을 볼 때 이를 유리체강내 베바시주맙 주입술의 

효과가 없었던 증례로 보기는 어렵다.

본 연구에서는 일차 치료를 시행했던 30안 중 2안에서 

재진행소견을 보여 약 6.7%의 재발률을 보였으며 재발하였

던 2안은 1회의 추가치료 13일 후 plus 징후가 호전 및 소

실되었다. Mintz-Hittner et al22은 zone I 또는 zone II stage 

3 + 미숙아 망막병증에서 유리체강내 베바시주맙 주입술과 

레이저 치료를 단독으로 시행했을 경우의 재발률을 각각 

4% 및 22%로 보고하였다. 본 연구에는 Zone III 미숙아 망

막병증도 치료대상에 포함되었으며 동일 기관에서 레이저 

광응고술을 시행한 대조군이 없으므로 두 결과를 일괄적으
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로 비교하기는 어려우나 비슷한 재발률을 보임으로써 유리

체강내 베바시주맙 주입술이 재발 방지에 효과적임을 다시 

확인할 수 있었다. 

그러나 유리체강내 주입술은 안내염, 망막박리, 안압상

승, 안구내 출혈, 백내장 등을 유발할 수 있으며,23 베바시주

맙에 의한 국소적, 전신적 부작용이 발생할 수 있다. 성인

에서는 유리체강내 베바시주맙 주입술 후 망막 동맥 폐쇄, 

망막하 혈종 등의 국소 부작용 및 심근경색, 폐색전증, 고

혈압 등의 전신 부작용이 보고되어 있다.24 Wu et al25은 미

숙아 망막병증에서 유리체강내 베바시주맙 주사술 후 국소

부작용으로 망막앞출혈, 유리체출혈 및 일시적인 망막의 

혈관초 형성이 있었으며 전신적인 부작용은 없었다고 보고

하였고, Mintz-Hittner and Kuffel26은 미숙아에서 유리체강

내 베바시주맙 주입술 후 망막 혈관의 성장지연이 있었으

며 전신 부작용은 없었다고 보고하였다. 지금까지 미숙아 

망막병증에서 유리체강내 베바시주맙 주입술을 시행한 다

른 연구들에서도 보고된 전신부작용의 예는 없으나,20-22,27 

Sato et al28은 미숙아에서 유리체강내 베바시주맙 주입술 

후 혈청내 베바시주맙 농도가 증가함을 보고하였고, 단안

에 유리체강내 베바시주맙 주입술을 주사한 경우 주입술을 

시행하지 않은 반대쪽 눈에서 미숙아 망막병증의 호전이 

보고된 사례 등을 볼 때 이론적으로 미숙아에서 베바시주

맙에 의한 전신적인 부작용이 발생할 가능성은 충분하다.29 

따라서 이러한 부작용의 위험을 최대한 줄이면서도 미숙

아 망막병증에 효과적인 베바시주맙의 치료 용량을 찾는 것이 

중요하지만 이에 대해 지금까지의 연구에서 확립된 기준은 없

다. 현재까지 성인에서의 유리체강내 베바시주맙 주입술에서

는 1.25 mg (0.05 mL)의 베바시주맙을 사용하는 것이 표준화

되어 있다.12-16 Lee et al20은 0.5 mg (0.02 mL), Mintz-Hittner 

et al22은 0.625 mg (0.025 mL), Choi and Heo21는 0.75 mg 

(0.03 mL)의 베바시주맙을 미숙아 망막병증 치료에 사용하

였다. 

그러나 신생아의 유리체 축장은 10.48 mm이며 성인의 

유리체 축장은 15.0 mm이므로30 이를 지름으로 하는 구의 

부피를 계산해보았을 때 신생아 유리체 용적은 성인의 약 

3분의 1에 해당한다. 따라서 1.25 mg의 3분의 1에 해당하

는 약 0.4 mg 정도의 용량도 치료에 충분하다고 생각할 수 

있으며 실제로 Harder et al31은 희석된 0.375 mg (0.03 mL)

의 베바시주맙을 사용한 연구에서 좋은 결과를 보고하였다. 

본 연구에서는 술자의 판단에 따라 0.25 mg (0.01 mL) 또는 

0.625 mg (0.025 mL)의 베바시주맙을 주사하였으며, 0.25 

mg을 주사한 군과 0.625 mg을 주사한 군 사이에 주사 후 

plus 징후가 호전 및 소실되기까지 걸린 기간의 의미 있는 

차이는 보이지 않았다(p=0.108, p=0.128 in Mann-Whitney 

test). 향후 베바시주맙의 적절한 치료 용량을 찾는 추가적 

연구가 필요할 것으로 생각한다. 

본 연구에서는 유리체강내 주입술과 관련하여 안내염, 

망막박리, 유리체출혈, 안압상승, 백내장 등의 합병증은 발

생하지 않았으며 베바시주맙 약제에 의한 국소, 전신 부작

용도 발생하지 않았다. 1명 2안에서는 시신경 위축 소견이 

관찰되었으나 이 환자는 출생 시 후두엽을 포함한 뇌의 광

범위한 저산소성 손상이 있던 환자로 시신경 위축은 베바

시주맙에 의한 후기 중추신경계 부작용보다는 시각전달로

의 손상에 의한 시신경의 이차적인 변화로 생각하며, 따라

서 연구에서 명백한 베바시주맙의 후기 전신 부작용은 관

찰되지 않았다.

기존의 레이저 광응고술은 레이저로 인하여 주변부 망막

에 흉터가 남게 되어 이로 인해 무혈관 부위에 망막의 혈관

화가 이루어지지 않으며 시야의 감소가 발생한다는 단점이 

있었다. 또한 레이저 치료는 습득이 어려우며 치료에 오랜 

시간이 소모되고 레이저로 인하여 망막, 유리체 출혈 및 각

막화상 등의 부작용이 발생할 수 있다는 단점이 있다. 미숙

아 망막병증에서 유리체강내 베바시주맙 주입술 단독치료

는 기존의 레이저 광응고술과 비교해 볼 때 술기가 쉽고 소

요시간이 짧으며, 망막에 레이저로 인한 흉터가 남지 않아 

상대적으로 주변부 시야를 보존할 수 있으며 무혈관 부위

에 정상적인 혈관화가 진행된다는 장점이 있다. 그러나 유

리체강내 주입술과 관련하여 안내염, 백내장 등의 합병증

이 발생할 수 있으며, 베바시주맙에 의해 심근경색, 색전 

등의 부작용 및 망막혈관 형성 지연, 신경계와 같은 정상적

인 장기발달에 대한 장애 가능성 등 안정성에 대한 부분이 

단점으로 남는다.22 

이 연구의 단점으로는 전향적 연구가 아니며, 대상환자 

수가 적고 레이저 광응고술만 시행한 대조군과의 비교가 

없다는 점, 경과 관찰 간격이 모든 환자마다 같지 않았으며 

총 경과 관찰기간이 환자 간에 편차가 컸다는 점 등이 있

다. 하지만 본 연구에서는 plus 징후를 동반한 stage 3 미숙

아 망막병증에서 일차 유리체강내 베바시주맙 주입술을 시

행하여 6.7%의 재발률과 9개월 이상의 경과관찰 시 약 

97%의 치료 성공률을 보였으며 이는 이전의 다른 보고들

과 비교할 때 양호한 결과로 나타났다. 또한 유리체강내 베

바시주맙 주입술 단독 치료는 망막에 레이저나 냉동치료로 

인한 반흔이 남지 않는다는 장점을 가진다. 따라서 stage 3 

+ 미숙아 망막병증에서 일차 유리체강내 베바시주맙 주입

술은 효과적이며 상대적으로 주변부 망막을 보존할 수 있

는 치료로서 기존 레이저 광응고술의 좋은 대안이 될 수 있

을 것으로 생각한다. 그러나 향후 베바시주맙의 합병증 및 

이를 예방할 수 있으면서도 효과적인 베바시주맙의 안전 
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용량에 대해서는 추가적인 연구가 필요하다.
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= 국문초록 = 

Stage 3 플러스 징후를 동반한 미숙아 망막병증에서 일차 
유리체강내 베바시주맙 주입술의 효과

목적: Plus 징후를 동반한 Stage 3 미숙아 망막병증에서 레이저광응고술 대신 일차적으로 유리체강내 베바시주맙 주입술을 시행하고 

그 치료효과 및 안정성에 대해 알아보고자 하였다.

대상과 방법: 2011년 3월부터 2013년 2월까지 본원에서 plus 징후가 동반된 stage 3 미숙아 망막병증을 진단받고 유리체강내 베바시

주맙 주입술을 시행 받은 환자 중 9개월 이상 경과 관찰이 가능하였던 16명 30안을 대상으로 의무기록을 후향적으로 분석하였다.

결과: 평균 재태기간은 26+4주 ± 11일, 평균 출생체중은 822 ± 251.4 g이었다. 치료 당시 범위는 zone II가 24안, zone III가 6안이었

다. Plus 징후가 관찰된 후 평균 1.3 ± 1일 후에 치료를 시행하였으며, 치료 시 평균 수태 후 주령은 38+2주 ± 16일이었다. 평균 

추적관찰 기간은 16.6 ± 6.9개월로 주사 후 평균 4.6 ± 2.3일 이후에 plus 징후가 호전되기 시작하였으며, 평균 24.3 ± 12.4일 후에 

plus 징후가 소실되었다. 9개월 이상의 경과관찰 기간 중 1안은 유리체강내 주입술로 인한 외상과는 관련이 없는 것으로 생각되는 

백내장이 발생하여 백내장 적출술을 시행하였으나 치료 실패로 분류하였으며, 국소적, 전신적 합병증은 관찰되지 않았다.

결론: Plus 징후를 동반한 stage 3 미숙아 망막병증에서 일차적 유리체강내 베바시주맙 주입술은 단기적으로 효과적이며 안전한 치료 

방법이다.
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-김성은 외 : 미숙아 망막병증에서 베바시주맙 주사술-


