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            Abstract
          
        

        
          
            목적
            본 연구에서는 구성성분이 다른 점안제가 굴절교정술 시술 여부가 다른 건성안의 눈물막 안정성과 자각증상에 미치는 영향을 조사하였다.

          

          
            방법
            용액 A 및 점안겔을 굴절교정술을 받은 건성안(28안) 및 받지 않은 건성안(33안)에게 점안한 후 눈물막 파괴시간(non-invasive tear film break up time, NIBUT), 눈물막 깨짐 시작 위치, 점안 후 자각증상 및 근거리 작업 후 불편감 등을 식염수 점안 후와 비교하였다.

          

          
            결과
            비굴절교정술군에서는 용액 A와 점안겔 점안 후 식염수에 비해 NIBUT를 증가시켰으며, 30분 후까지 유지되는 경향을 보였다. 굴절교정술군에서는 점안겔 점안 30분 후 25.0% 증가하였다. 비굴절교정술군은 식염수와 점안겔 점안 후 특정 부위에서 눈물막 깨짐이 나타난 반면 용액 A 점안 후 하방(54.9%)과 중앙부(27.4%)에서 고르게 깨짐이 나타났다. 굴절교정술군에서는 점안겔 점안 후 하방(60%) 및 중앙부(26%)에서 고르게 깨짐이 나타났다. 비굴절교정술군은 용액 A에 의해 이물감과 시야흐림이 유의하게 개선되었으며, 모든 점안제에 의해 시력저하가 개선되었다. 굴절교정술군에서는 모든 용액에 의해 눈부심이 유의하게 개선되었으나 점안겔에 의해 시야흐림이 증가하였다. 근거리 작업 후 불편감은 비굴절교정술군에서 식염수, 굴절교정술군에서는 모든 용액에서 유의하게 감소하였다.

          

          
            결론
            본 연구에서는 점안제의 효과가 굴절교정술 시술 여부에 따라 다름을 확인하였다. 따라서 건성안을 위한 점안제를 선택할 때 굴절교정술 시술 여부를 고려해야 함을 제안한다.

          

        

        
          
            초록
          
        

        
          
            Purpose
            In this study, the effects of eye drops with different compositions on tear film stability and subjective symptoms in dry eye were examined based on refractive surgery status.

          

          
            Methods
            Solution A and an ophthalmic gel were instilled in dry eye patients with (26 eyes) and without (29 eyes) refractive surgery, and non-invasive tear break-up time (NIBUT), initial break-up location, subjective symptoms and near work discomfort were evaluated and compared with saline.

          

          
            Results
            In the non-refractive surgery group, solution A and the gel increased NIBUT over saline, lasting 30 minutes. In the refractive surgery group, the gel increased NIBUT by 25.0% for 30 minutes. In the non-refractive group, saline and the gel caused localized break-up, whereas solution A exerted even break-up in the inferior (54.9%) and central (27.4%) areas. In the refractive surgery group, the gel produced even break-up in the inferior (60%) and central (26%) areas. Solution A improved gritty and blurred vision in the non-refractive group, and all drops improved poor vision. In the refractive group, all eye drops reduced glare, but the gel increased blurred vision. Near-work discomfort decreased with saline in the non-refractive group and with all drops in the refractive group.

          

          
            Conclusions
            This study confirmed that eye drop effects differed according to refractive surgery status. Therefore, we suggest considering surgery status when selecting dry eye treatment.
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      서 론
      굴절교정술의 종류에는 크게 라식(LASIK, laser in-situ keratomileusis), 라섹(LASEK, laser assisted sub-epithelial keratomileusis), 스마일라식(SMILE, small incision lenticule extraction) 등이 있다.[1] 이러한 굴절교정술은 일상에서 시력교정이 필요한 사람들에게 안경이나 콘택트렌즈와 같이 별도의 교정이 필요하지 않다는 장점이 있지만, 굴절교정술을 받은 후에 발생하는 부작용들에 대한 우려 또한 존재한다.[2] 특히 굴절교정술을 받은 그룹에서 건성안 발생률은 23%, 그렇지 않은 그룹은 7%를 차지했다.[3] 수술 후 만성적인 건성안의 발생률은 18~41%로 증가하며, 최소 6개월간 지속되기 때문에[4] 굴절교정술을 받은 대다수는 점안제와 같은 눈물 보충제나 온찜질 및 안연고 사용 등을 통해 건조감을 완화시킨다.[5]

      건성안은 크게 수성층이 부족한 수분부족형 건성안과 지질층 및 점액층이 부족한 증발성 건성안으로 나뉘며[6], 건성안 증상 완화를 위해 가장 쉽게 사용하게 되는 점안제는 각기 함유하고 있는 성분에 따라 눈물의 수성층 보충, 점액층 유지, 지질층 안정화 목적으로 구분되어 사용될 수 있다.[7] 점안제 성분으로 사용되고 있는 폴리소르베이트 80(polysorbate 80)은 비이온성 계면활성제로 수용성 및 지용성 성분을 혼합시키는 작용을 한다.[8] 또한 하이드록시에틸셀룰로오스(hydroxyethylcellulose)는 점도 조절제 및 윤활제로서 점안제의 점도를 증가시키며[9], 카보머(carbomer)는 점도 조절제 및 윤활제로 점안겔(eye gel)의 주요 성분이자 고점도 성분으로 알려져 있다.[10]

      점안용액 형태의 인공눈물을 대상으로 한 선행연구에서 굴절교정술을 하지 않은 일반 건성안의 경우 콘택트렌즈 착용 후 하이드록시에틸셀룰로오스 및 폴리소르베이트 80이 함유된 점안제에 의해 눈물막 안정성이 개선되었으며[11], 카르복시메틸셀룰로오스만 함유된 점안제에 비해 히알루론산과 카르복시메틸셀룰로오스가 함유된 점안제가 눈물막을 안정화시키는 효능이 더 컸다.[12] 이렇게 건성안에 대한 점안제 사용의 효과는 점안제의 구성성분에 따라 달라지게 되지만, 일반적인 비구면의 각막형상이 아닌 굴절 교정술 건성안에 비수술군과 동일한 점안제의 효과를 기대하기 어렵다.[13] 선행연구에서 사용한 점안용액 형태의 인공눈물 외에도 점성이 높은 겔 형태의 인공눈물도 건성안에 사용되고 있어 인공눈물의 효과는 구성성분 뿐만 아니라 점안제 점성과 같은 물성에 의해서도 영향을 받을 것으로 예측된다. 또한 불규칙한 각막의 형상을 가진 굴절교정술을 받은 건성안은 점안제의 형태에 따라 눈물막 안정성이 개선될 수도 혹은 악화될 수도 있어[14] 굴절교정술 건성안에게 적절한 점안제의 선택과 관련된 학술적인 연구가 필요하다.

      따라서 본 연구에서는 식염수와 점안용액 외에 겔 형태로 점성이 높은 점안겔이 굴절교정술을 한 눈의 NIBUT (non-invasive tear film break-up time, 비침습성 눈물막 파괴시간), 눈물막이 깨지는 각막 위치 및 자각증상에 미치는 영향을 비수술군과 비교하여 굴절교정술 유무에 따른 점안제의 효과 차이를 보고자 하였다. 또한 스마트기기를 사용하여 근거리 작업을 하도록 한 후 점안제 점안 시와 미점안 시를 비교하여 실생활에서 흔히 접하게 되는 근거리 작업으로 인한 눈물막 안정성 및 자각증상이 영향을 받는 조건에서 점안제의 효과를 확인해 보고자 하였다.

    

    

  
    
      대상 및 방법
      
        1. 대상
        안질환 및 전신질환이 없고 NIBUT를 측정하여 10초 이내인 굴절교정술을 받은 지 3개월이 지난 28안(라섹 19안, 스마일라식 9안)과 비수술군 33안을 대상으로 하였다.

      

      
        2. 연구조건
        생리식염수(크린클 관류제, Cleancl Irrigation Sol., 20 mL, 중외제약, 이하 식염수), 폴리소르베이트 80 및 하이드록시에틸셀룰로오스가 함유된 용액 A(Frenz eye drop Sol., mild, 일회용, 중외제약), 카보머가 함유된 점안겔(Liposic EDO ophthalmic gel, 바슈헬스코리아)의 효과를 알아보았다(Table 1). 식염수와 용액 A는 제조사 권장 사항에 따라 1회 1방울 점안하였으며, 점안겔은 결막낭 내에 1회 1방울 점안하였다.

        
          Table 1. 
				
          

          
            The types of eye drops
          
          

        

        
          
            
              	Product
              	Volume
              	Active ingredient
              	Manufacture
              	Usage
            

          
          
            	Cleancl Irrigation Sol.
            	20 mL
            	-
            	JW Pharmaceutical
            	-
          

          
            	Frenz eye drop Sol. mild
            	0.5 mL
            	Polysorbate 80
Hydroxyethylcellulose
            	JW Pharmaceutical
            	2~3 drops at a time
5~6 times a day
          

          
            	Liposic EDO ophthalmic gel
            	0.6 g
            	Carbomer 2 mg
            	Bausch Health Korea
            	1 drop at a time 2~5 times a day
* drop about 30 minutes before bedtime
          

        

        

        실험을 진행할 때 눈부심으로 인한 눈 깜박임을 최대한 방지하기 위해 2,000 lux 기준 20~23 lux의 암실에서 진행하였다. 또한 실험 시간대에 따라 피로도 차이가 발생하므로 오차를 최소화하기 위해 실험은 16시에서 21시 사이에 시행하였다.

      

      
        3. 방법
        점안제를 점안하기 전에 NIBUT를 측정하였고, 일상생활에서의 건성안 증상을 묻는 자각증상 평가는 첫 방문시에만 진행하였다. 20분간 근거리 작업은 휴대폰으로 SNS를 하도록 하였다. 실험대상자들은 각기 다른 날에 총 3회 방문하도록 하여 하루에 한 가지 종류의 점안제를 점안하였으며, 점안 순서는 무작위로 하였다.

        
          3.1. NIBUT 측정
          눈물막 안정성은 각막지형도 검사기(Corneal Topographer Antares, CSO, Italy, 이하 Topography)로 NIBUT를 측정하여 평가하였다. 점안제 점안 전, 점안 후 15분과 30분에 NIBUT를 측정하였고[15] 3회씩 측정 후 평균값으로 하였다.

        

        
          3.2. 눈물막 깨짐 시작 위치 측정
          점안 30분 후의 눈물막 변화를 Topography로 촬영하여 눈물막의 깨짐이 시작되는 위치를 평가하였다. 평가 영역은 중심각막을 기준으로 12 mm 원형 영역을 설정하였으며, 그 중 중심 5 mm 직경의 영역을 중심부(e)로 정의하고, 이를 기준으로 귀쪽 위(이하 a), 코쪽 위(이하 b), 귀쪽 아래(이하 c), 코쪽 아래(이하 d), 중심부(이하 e)로 깨지는 부위를 나누어 분석하였다(Fig. 1).

          
            
            

            Fig. 1. 
				
            

            
              Evaluation of tear film break-up location
              A. The five sections of the cornea for analysis of the location of tear film break-up
							B. Tear film break-up image on corneal topography

            
            

            

          

        

        
          3.3. 자각증상 평가
          최근 일주일 동안 일상생활에서 느끼는 자각증상에 대해 OSDI(Ocular Surface Disease Index) 설문 중 눈과 관련한 질문을 사용하여 피검자가 평상시 느끼는 자각적 불편함을 평가하였다. 자각증상 평가는 점안제 점안 전 일상생활에서와 점안제 점안 후를 비교 분석하였고, 점안제 점안 전 근거리 작업을 20분 동안 수행한 후와 점안제를 점안하고 동일한 시간의 작업을 진행한 후로 두 번 진행하여 비교 분석하였다. 설문은 최소 0점에서 최대 4점 단위로 평가하였고, 높은 점수는 해당 항목에 대한 불편감이 크다는 것을 의미한다.

        

      

      
        4. 통계처리
        본 연구 결과는 IBM SPSS Statistics(ver 23.0 for windows)를 이용하여 분석하였다. 점안 전 NIBUT와 점안 후 NIBUT 간의 비교, 평상시 대비 점안 후 자각증상의 변화, 점안 전후 근거리 작업 시 불편감의 변화는 대응 표본 검정(Paired t-test) 실시하였다. 유의확률 p-값이 0.05 미만일 때 통계적으로 유의한 차이가 있는 것으로 판단하였다.

      

    

    

  
    
      결과 및 고찰
      
        1. 눈물막 안정성 평가
        비수술군의 점안 전 NIBUT는 7.37±1.97초, 수술군은 6.75±1.96초로 독립표본 검정 결과 두 그룹 간 통계적으로 유의한 차이가 없었다(p=0.255).

        용액 A와 점안겔 점안 후 NIBUT의 증감률을 식염수 점안 후의 NIBUT 증감률과 비교하여 눈물막 안정성에 대한 상대적 변화를 비교하였다. 비수술군에서는 식염수로 인한 NIBUT의 변화가 없었으나 용액 A와 점안겔 모두 식염수에 비해 NIBUT가 증가하였으며, 30분 경과 후에도 그 증가가 유지되었다(Fig. 2a). 수술군에서 식염수 점안 15분 후에 NIBUT가 통계적으로 유의하게 증가하였으나(p=0.018), 30분 후에는 다시 크게 감소하여 식염수의 수분 보충에 의해 일시적인 NIBUT 증가가 나타남을 알 수 있었다. 반면 용액 A는 수술군에서는 NIBUT가 크게 감소하였다. 점안겔의 경우 15분 후 NIBUT가 감소하였으며, 이는 점안겔의 높은 점성으로 눈물에 쉽게 섞이지 못하여 나타난 결과로 보인다. 하지만 점안겔이 충분히 눈물과 섞이게 되는 30분 후에는 NIBUT 증가 정도가 용액 A 및 식염수보다 더 컸다(Fig. 2b). 다만 점안 전후 NIBUT의 통계분석 결과에서는 통계적으로 유의한 차이를 보이지 않았다. 이는 개별 피검자 간 반응 편차가 커 집단 내 표준편차가 크게 나타났기 때문으로 생각된다. 실제로 일부 피검안에서는 점안 후 NIBUT가 뚜렷하게 증가한 반면, 다른 피검안에서는 큰 변화가 없거나 오히려 감소하는 경향을 보였다. 이러한 이질성이 평균값에 영향을 주어 통계적 유의성이 나타나지 않은 것으로 보인다. 따라서 점안 전후의 변화는 평균값 보다는 개별 증감율 분포를 함께 고려하여 해석할 필요가 있다.

        
          
          

          Fig. 2. 
				
          

          
            Changes in NIBUT after instillation of eye drops.
            *p<0.05, significantly different from the baseline valueA. The non-refractive surgery groupB. The refractive surgery group

          
          

          

        

        NIBUT 증감율의 분포를 분석한 결과, 비수술군의 경우 식염수 점안 15분 후 58%의 피검안에서 NIBUT 감소가 나타났고 30분 후까지 이와 비슷한 양상이 지속되었다. 또한 30분 후에 100% 이상의 NIBUT 증가를 나타낸 피검안은 존재하지 않아 용액 A와 점안겔에 비해 NIBUT 안정성 유지 능력이 크게 떨어짐을 확인할 수 있었다. 이러한 결과를 통해 개개인에 따라서 식염수 점안이 수분 양을 늘리는 경우도 있지만 단순하게 수분의 보충만으로는 대부분의 눈에서 눈물막 안전성에 효과적이지 않음을 확인할 수 있었고, 이는 선행연구 결과[16]와 일치하였다. 용액 A는 점안 15분 후 약 47%의 피검안에서 NIBUT 증가를 나타내어 식염수에 비해 2배 이상의 피검안에서 긍정적으로 나타났으며, 30분 후에도 100% 이상 증가된 눈의 비율이 유지되었다. 점안겔의 경우 15분 후에서 변화가 없거나 감소한 경우가 68% 정도였으나 30분 후에서 100% 이상의 증가율을 보인 피검안이 증가하여 점안액에 비해 NIBUT 안정화가 높게 나타났다. 또한 비수술군에서는 용액 A가 15분 후와 30분 후 모두 NIBUT가 증가된 상태로 있는 피검안이 가장 많음을 확인할 수 있었다(Fig. 3).

        
          
          

          Fig. 3. 
				
          

          
            Distribution of NIBUT changes after eye drop instillation in the non-refractive surgery group 
            A. 15 minutes after eye drop instillationB. 30 minutes after eye drop instillation

          
          

          

        

        수술군의 NIBUT 증감율 분포도에서는 식염수 점안 15분 후 50% 이상 NIBUT가 증가한 피검안이 약 24%였으며, 30분 후에는 14%로 감소하였다. 용액 A 점안 15분 후에는 100% 이상 증가한 피검안 수는 식염수보다 많았으나 50% 이상 증가한 수는 적었으며 30분 후에는 100% 이상 증가한 피검안 수가 유지되고, 50% 이상 증가한 피검안 수 역시 식염수보다 더 많아 식염수에 비해 NIBUT가 안정화됨을 알 수 있었다. 점안겔의 경우 점안 15분 후에는 식염수와 용액 A에 비해 NIBUT 증가율이 낮았으나 30분 후에는 오히려 NIBUT의 안정성이 점안 15분 후보다 더 증가하였고, 100% 이상 증가한 피검안 수는 식염수뿐만 아니라 용액 A보다 더 많았다. 이상의 결과를 통해 수술군에서는 점안겔이 가장 효과적으로 작용한 피검안 수가 가장 많음을 알 수 있었다(Fig. 4).

        
          
          

          Fig. 4. 
				
          

          
            Distribution of NIBUT changes after eye drop instillation in the refractive surgery group
            A. 15 minutes after eye drop instillationB. 30 minutes after eye drop instillation

          
          

          

        

      

      
        2. 눈물막 깨짐 시작 위치
        각막 형상의 불규칙성에 의해 눈물막 안정성이 달라지는 지를 알아보기 위해 수술군과 비수술군에서의 눈물막 깨짐의 시작 위치를 비교 분석하였다. 비수술군의 경우 식염수 점안 시 대부분 하방에서 깨짐이 나타났고, 특히 귀쪽 하방으로 눈물막 깨짐이 시작되는 경우가 45%에 달하였다. 용액 A 및 점안겔 역시 귀쪽 하방에서의 깨짐이 가장 우세하였으나 식염수에 비해서는 그 비율이 감소하였고, 중앙부위에서의 깨짐이 식염수에 비해 상대적으로 많았다. 수술군의 경우 식염수와 용액 A는 중앙부에서의 깨짐이 가장 많았으며, 점안겔은 수술군에서와 같이 중앙보다는 하방 부위에서의 깨짐이 더 많았다. 특히 점안겔은 눈물막 깨짐 시작 위치가 상대적으로 고르게 분포함을 알 수 있었다(Table 2).

        
          Table 2. 
				
          

          
            Differences in the initial breakup location of the tear film based on the type of eye drop
          
          

        

        
          
            
              	 
              	Portions of
cornea
              	Saline
              	Solution A
              	Gel
            

            
              	Number of eyes
              	Percent (%)
              	Number of eyes
              	Percent (%)
              	Number of eyes
              	Percent (%)
            

          
          
            	Non-refractive
surgery group
            	a
            	4
            	6.7
            	8
            	12.9
            	3
            	4.4
          

          
            	b
            	4
            	6.7
            	3
            	4.8
            	8
            	11.8
          

          
            	c
            	27
            	45.0
            	20
            	32.3
            	26
            	38.2
          

          
            	d
            	17
            	28.3
            	14
            	22.6
            	19
            	27.9
          

          
            	e
            	8
            	13.3
            	17
            	27.4
            	12
            	17.6
          

          
            	Refractive
surgery group
            	a
            	3
            	6
            	0
            	0
            	5
            	10
          

          
            	b
            	2
            	4
            	1
            	2.5
            	2
            	4
          

          
            	c
            	11
            	22
            	08
            	20
            	16
            	32
          

          
            	d
            	15
            	30
            	08
            	20
            	14
            	28
          

          
            	e
            	19
            	38
            	23
            	57.5
            	13
            	26
          

        

        

      

      
        3. 자각증상
        식염수, 용액 A, 점안겔의 점안 전과 후 자각증상에 유의한 차이가 있는지 분석하였을 때 비수술군에서 이물감은 용액 A에서(p=0.01), 시야흐림은 식염수와 용액 A가(식염수 p=0.005, 용액 A p=0.008), 시력저하는 모든 용액에서 통계적으로 유의하게 개선되었으나(각각 p<0.001, p<0.001, p=0.006) 눈부심에 대해서는 통계적으로 유의한 개선이 나타나지 않았다. 수술군의 경우 눈부심이 모든 용액 점안으로 인해 통계적으로 유의하게 개선되었으며(각각 p<0.001, p=0.002, p=0.003), 이물감은 식염수에서만 통계적으로 유의하게 개선되었다(p=0.001). 또한 시야흐림은 점안겔에 의해 통계적으로 유의하게 악화되었다(p<0.001)(Fig. 5).

        
          
          

          Fig. 5. 
				
          

          
            Subjective symptoms score after instilling eye drops.
            *p<0.05, significantly different from the baseline valueA. The non-refractive surgery groupB. The refractive surgery group

          
          

          

        

        점안 전 근거리 작업 시 불편감과 비교하여 식염수, 용액 A, 점안겔 점안 후 유의한 차이가 있는지를 분석한 결과, 비수술군은 식염수에 의해 불편감이 통계적으로 유의하게 감소하였으며(p=0.001), 수술군에서는 점안제 모두에 의해 불편감이 통계적으로 유의하게 감소한 것으로 나타났다(각각 p=0.073, p=0.006, p=0.005)(Fig. 6).

        
          
          

          Fig. 6. 
				
          

          
            Comparison of ocular discomfort induced by near work before and after eye drop instillation.
            *p<0.05, significantly different from the baseline valueA. The non-refractive surgery groupB. The refractive surgery group

          
          

          

        

        본 연구에서는 굴절교정술 여부에 따라 동일한 점안제가 눈물막 안정성과 자각증상에 미치는 영향이 상이함을 확인하였다. 비수술군에서는 점안 후 모든 제형에서 NIBUT의 증가가 관찰되었고, 특히 용액 A와 점안겔은 점안 30분 후까지 그 증가가 유지되었다. 반면 수술군에서는 점안제에 따른 반응 양상이 달랐으며, 고점도 점안겔 점안 시 눈물막 안정화를 유지시켰다. 이러한 차이는 각막 형상의 변화 및 수술 후 눈 표면의 생리학적 변화가 점안제의 물리적 특성과 상호작용한 결과로 해석된다.

        눈물막 안정성은 안구건조증의 주요 진단 지표로서 많은 선행연구에서 눈물막 안정성 평가를 위해 사용되고 있는 방법인 NIBUT 측정을 통하여 평가하였다.[17-19] 그러나 평균값만으로는 개별 반응의 차이를 설명하기에 한계가 있어 점안 전후의 증감율 분포를 함께 분석하였다. 비수술군과 수술군에서의 NIBUT 변화를 비교한 결과, 비수술군에서 식염수 대비 용액 A와 점안겔 점안 시 NIBUT가 증가하였으며, 점안 30분 후까지 그 증가가 유지되는 결과를 보였다. 이는 비수술군을 대상으로 용액형 점안제를 평가한 선행연구[21]와 일치하는 결과였으며, 본 연구를 통해 처음으로 점안용액과 효능을 비교한 점안겔 역시 NIBUT를 증가시켰지만 용액 A에 비해 그 증가폭은 상대적으로 적었다. 또한 비수술군에서의 용액 A와 점안겔의 영향도 비교해보았으며, 점안 15분 후에 비해 30분 후의 NIBUT 값이 100% 이상 증가한 피검안의 비율이 높아졌고, 절반 이상에서 50% 이내의 증감율을 보여 시간이 경과함에 따라 눈물막이 회복되거나 안정화되는 경향이 나타났다. 선행연구들은[22,23] 대부분 비수술군을 대상으로 점안제를 평가하였으나, 본 연구에서는 수술 여부에 따른 점안제 효능 차이를 중점적으로 분석하였다. 이러한 비교 분석을 통해 단순히 건성안 환자에 대한 일반적인 점안제의 영향을 평가하는 것이 아니라 굴절교정술 유무에 따라 점안제 선택이 가지는 임상적 중요성을 파악하고자 하였다.

        수술군에서의 점안제의 효과는 비수술군과는 다른 양상을 보였으며, 특히 비수술군에서 가장 효과가 컸던 용액 A가 수술군에서 점안 시 상대적으로 낮은 눈물막 안정성을 보였다. 용액 A는 점성조절제와 계면활성제인 폴리소르베이트 80을 함유하고 있으며, 폴리소르베이트 80은 일반적으로 인공눈물에 사용되는 비이온성 계면활성제로 눈물층의 표면장력을 낮추어 눈물의 퍼짐을 돕는다.[24] 하지만 굴절교정술을 받은 눈은 각막 표면이 불규칙하게 변화하게 되어 일반적인 농도의 폴리소르베이트 80만으로는 눈물막의 안정화에 효과적이지 않았던 것으로 보인다. 용액 A가 눈물막 안정성에 미치는 영향이 수술군과 비수술군 간의 차이를 보였다는 사실은 수술군의 건성안이 단순한 수분 부족형 건성안으로 설명되기 어려우며, 이에 따른 치료가 필요하다는 것을 알 수 있게 하였다. 점안겔 점안 15분 후는 오히려 NIBUT가 감소하였으나 30분 후에는 증가하였는데, 고점도의 점안겔 점안 시 눈물막이 안정화되기까지 시간이 소요된 것으로 생각된다. 비수술군에 비해 수술군에서 점안겔 점안 시 안정화가 지연 되었는데 높은 점성 성분인 카보머를 함유한 점안겔이 불규칙한 각막 위에 고르게 퍼지는데 시간이 소요되었을 가능성이 있으며, 또한 레이저 굴절 수술 후 각막 민감도가 감소한다는 선행연구[25]로 미루어보아 수술군에서는 각막 민감도의 감소로 인해 점안겔의 활성성분이 각막에 균일하게 분포되는데 영향을 미쳤을 수 있다.

        각막 형상 차이가 눈물막 안정성에 영향을 미친 것으로 판단되어 눈물막 깨짐 위치 또한 함께 비교하였다. 이러한 각막 형상에 따른 눈물막 깨짐 위치의 차이는 점안제 성분이 눈물막에 미치는 영향을 이해하는데 중요한 요소가 될 수 있다. 비수술군에서 식염수 및 점안겔 점안 시 눈물막 깨짐이 주로 하방에서 관찰되었으며, 이는 대부분의 건성안에서 하방의 눈물막 파괴가 먼저 일어난다고 보고한 선행연구 결과[16]와 일치하였다. 또한 용액 A 점안 시에는 하방뿐만 아니라 중앙에서도 깨짐이 우세하게 나타났다. 눈물은 주로 상측의 눈물샘에서 분비되어 순목 시 상부에서 하부 방향으로 분포되며, 자연스럽게 하방에 모이게 된다.[26] 하지만 하부 결막 상피는 상부에 비해 미세융모(microvilli)의 밀도가 낮고, 점액(mucin)을 분비하는 세포도 상대적으로 적어 눈물의 부착 및 유지가 어렵다.[27] 이러한 생리학적 요인으로 점도가 낮거나 높은 경우 모두 눈물막 균일한 유지에 영향을 준다. 식염수와 같이 점도가 낮은 경우 중력의 영향으로 하방에 머무르다가 빠르게 증발하거나 퍼지지 못하고 쉽게 파괴된다. 반면 점안겔은 고점도의 제형으로 장시간 머무를 수 있지만 점성이 지나치게 높을 경우 오히려 순목 후 상측에서 하측으로의 고른 분산이 제한될 수 있다. 이처럼 식염수와 점안겔 점안 시 서로 다른 기전으로 유사한 눈물막 불안정 양상을 보였다. 수술군의 경우 식염수와 용액 A 점안 시 중앙부에서 깨짐이 더 많이 나타났다. 이는 굴절교정술로 인해 중심부가 깎인 부정형 각막으로 불규칙한 표면의 중심부를 가지고 있어 중심부에서 눈물막 깨짐이 가장 먼저 나타난 것으로 보인다. 용액 A에도 점도 조절제가 함유되어 있으나 수술군의 각막 불규칙성을 완화시킬 정도의 충분한 농도가 아니었던 것으로 보인다. 반면 점안겔 점안 시 비수술군과 유사한 양상인 하방에서 눈물막 깨짐이 많이 나타났는데, 이는 카보머 성분이 식염수에 비해 높은 점도로 중심부에 남아 비수술군과 같은 양상을 보인 것으로 생각된다. Nazm 등[28]의 선행연구에서도 수술 후 중심부의 눈물막이 빠르게 깨지는 현상은 수술로 인한 눈의 표면 손상, 눈물 분비 감소, 눈물막 구성성분의 변화 등 다양한 요소가 복합적으로 작용하기 때문이라고 보고하였다. 상대적으로 점도가 낮은 식염수 및 용액 A 점안 시 중심부에서 눈물막 깨짐이 많이 나타났으나, 점안겔 점안 시 점도로 인해 중심부에서 눈물막의 분포가 고르게 유지되어 비수술군에서 관찰되는 양상과 동일하게 나타난다고 생각된다. 또한 이러한 눈물막 깨짐 시작 위치를 평가한 시점인 점안 30분 후의 눈물막 안정성 평가와 종합적으로 보았을 때 비수술군의 경우 모든 점안제 점안 시 NIBUT가 증가하였고, 깨짐 시작 위치는 대부분 하방에서 나타났다. 반면 수술군의 경우 식염수와 용액 A에 비해 점안겔 점안 시 NIBUT의 증가 폭이 더 크고 비수술군과 동일하게 대부분 하방에서 깨짐이 관찰되었다. 이는 점안겔 점안 시 수술군의 눈물막 안정성을 개선시키는 것으로 생각되며, 눈물막 깨짐 시작 위치 평가와 눈물막 안정성이 유지되는 것과 상관성이 있는 것으로 보인다.

        안구건조증의 주관적 불편감을 평가하기 위해 OSDI 설문지를 활용하였고, 디지털기기 사용 시 불편감이 증가한다는 선행연구[20]를 바탕으로 근거리 작업 시 불편감도 함께 평가하였다. 자각증상 평가에서 비수술군의 경우 식염수 대비 용액 A 및 점안겔 점안 시에 통계적으로 유의한 차이가 없었다. 그러나 수술군의 경우 식염수 대비 모든 점안제 점안 시 이물감 항목 점수가 높았는데, 이러한 결과는 각막 굴절 수술로 인한 각막 지형도의 변화로 인해 비정상적인 눈물 분포를 보인다는 연구결과와 관련이 있을 것으로 보인다.[29] 각막 굴절 수술로 인해 변화된 각막 표면의 눈물막에 점안제의 특정 점도 조절제나 계면활성제와 같은 성분 및 농도가 눈물막을 각막에 고르게 분포되는 데 한계가 있어 퍼짐과 안정성이 감소하게 되며, 이로 인해 이물감 항목에서 불편감이 증가했을 가능성이 있다. 용액 A는 점성증강제를, 점안겔은 카보머 성분으로 인해 식염수보다 높은 점도를 가지고 있다. 이렇게 점도가 높은 점안제 점안 시 눈물막의 일부 영역에서는 지속적이고 고르게 확산되지 않을 가능성이 있으며, 특히 수술군의 불규칙한 각막 표면에는 이러한 불안정성이 더 증가할 것이라고 예상된다. 따라서 눈 표면에 불규칙한 눈물막의 영향으로 비수술군에서 이물감, 흐림, 시력저하에 통계적으로 유의하게 개선시킨 점안제가 수술군에서는 유의한 효과가 나타나지 않았으며, 점성이 가장 높은 점안겔의 경우는 규칙한 각막형상 위에 고르게 분포되기까지 시간이 소요되므로 오히려 시야 흐림 현상이 통계적으로 유의하게 증가한 것으로 보인다. 하지만 눈부심 항목은 비수술군에서 변화가 없었으나, 수술군에서는 식염수, 점안용액 및 점안겔에 의해 모두 통계적으로 유의하게 개선되어 점안제로 인해 수술군의 눈부심이 완화되었다.

        본 연구에서는 굴절교정술 여부에 따라 점안제가 미치는 영향에 차이가 있음을 확인하였다. 다만 본 연구는 각군의 대상 수가 제한적이어서 굴절교정술에 대한 시기와 굴절교정술로 인한 각막의 불규칙도 정도로 따라 분석할 수 없어 점안제의 효능 차이를 좀 더 세분화하여 분석할 수 없었다는 제한점이 있다. 또한 본 연구에서는 점안제의 반복 사용이나 장기간 사용에 따른 누적 효과를 평가하지 않았기 때문에 향후에는 장기적인 효과와 다양한 점안 주기 및 용량 조건을 반영한 추가적인 연구가 필요하다. 그럼에도 불구하고 굴절교정술 여부에 따라 점안제의 선택이 달라져야 한다는 본 연구의 결과는 향후 임상 적용 시 참고할 수 있는 근거를 제공하였다고 사료된다.

      

    

    

  
    
      결 론
      본 연구 결과 비수술 건성안군의 NIBUT 개선에 효과적인 용액 A가 굴절교정술 건성안에서는 그 효과가 감소하였고, 오히려 점성이 높은 점안겔이 눈물막을 안정시키는 효과가 컸다. 또한 점안겔은 수술군에서 점안 15분 후보다 30분 후의 NIBUT 개선효과가 더 우수하여 수술군에서 눈물막 안정성을 장시간 유지하기 위해서는 적절하게 사용될 수 있는 점안제로 여겨진다. 이는 수술 후 변화된 각막 형상과 점안제의 물리적 특성 간 상호작용에 따른 결과로 해석될 수 있으며, 점안겔의 지연 분산 효과가 장시간 안정성 유지시킨 것으로 보인다. 자각증상은 수술군에서의 점안제의 효과가 더 우수하였으며, 특히 모든 점안제에서 눈부심이 통계적으로 유의하게 개선된 것은 광학적 노출 증가에 따른 민감도가 완화되었음을 나타낸다. 비수술군에서는 자각증상의 개선이 통계적으로 유의한 경우가 더 적었으나, 근거리 작업으로 인한 불편감은 수술군과 비수술군 모두 점안제에 의해 개선됨을 알 수 있었다. 이상에서와 같이 본 연구를 통하여 굴절교정술 시술 여부에 따라 점안제의 선택이 달라져야 함을 밝혔다.
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