
!临床研究!

不同浓度和给药频次的低浓度阿托品滴眼液

控制儿童近视进展疗效比较

覃建
%)吕勇 *)魏丽 *)张俊杰 %)赵兵新 *)符爱存 *

%
河南省人民医院眼科)河南省立眼科医院)河南省眼科研究所)郑州大学人民医院$郑州
&+,,,4"*

郑州大学第一附属医院眼科 &+,,+*
通信作者#符爱存$-!(".#0Z("6ZK*,%23^^567!

))%摘要&)目的)比较质量分数 ,>,*S阿托品滴眼液隔日点眼 % 次与 ,>,%S阿托品滴眼液每日点眼 % 次
控制儿童近视进展疗效及不良反应的差异))方法)采用随机对照研究$纳入 *,%' 年 ' 月至 *,%1 年 ' 月于
郑州大学第一附属医院和河南省立眼科医院就诊的汉族近视性屈光不正儿童 *4% 例$采用随机数表法分为
,>,*S阿托品组 %%, 例和 ,>,%S阿托品组 %*% 例) ,>,*S阿托品组采用 ,>,*S阿托品滴眼液隔日睡前点眼 %

次$,>,%S阿托品组采用 ,>,%S阿托品滴眼液每日睡前点眼 % 次$连续用药 % 年) ,>,*S阿托品组 2* 例$
,>,%S阿托品组 %,% 例完成 % 年随访$分别于用药前和用药后 %* 个月测量 * 个组右眼等效球镜度' c-#(*眼
轴长度'9@(*单眼调节幅度'9;E(*瞳孔直径'EA(*前房深度和角膜曲率等参数$观察各参数用药 % 年与用
药前的变化情况及用药后不良反应))结果)用药后 % 年$,>,*S阿托品组和 ,>,%S阿托品组 c-#变化量分
别为'b,>&'R,>&2(A和'b,>&BR,>&'(A$9@变化量分别为',>4BR,>*%(!!和',>42R,>%2(!!$9;E变化量
分别为'b%>&2R,>*2(A和'b%>'%R,>*'(A$EA变化量分别为',>1*R,>&&(!!和',>1,R,>&,(!!$* 个组间
c-#*9@*9;E和 EA的变化量比较$差异均无统计学意义'均 !a,>,+() 用药后 % 个月内 ,>,*S阿托品组和
,>,%S阿托品组分别有 %2>%S'*%?%%,(和 *,>1S'*+?%*%(的患眼出现畏光$在 %k' 个月内分别有 %* 例和 %4

例畏光症状消失$其余受试者的畏光症状逐渐缓解但未消失) 用药 % 个月内$* 个组分别有 &>+S'+?%%,(和
+>,S''?%*%(的患眼出现轻度视近模糊$持续 *k& 周后逐渐缓解消失))结论)质量分数 ,>,*S阿托品滴眼
液隔日点眼 % 次与 ,>,%S阿托品滴眼液每日点眼 % 次控制儿童近视进展的效果一致$且 ,>,*S阿托品滴眼液
隔日点眼 % 次未增加不良反应的程度和发生率))
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FH6CK7.7/\AHQ(JI!HKI'*,%B,%+2%(" hH\c6C77.#H=H(J6C EJ7XH6I=70:HK(K EJ7Y"K6"(.AHQ(JI!HKI70-[Z6(I"7K
'%294*,,''(

M($35(*4$7&(3&$'"# <C"KH=H<."K"6(.FJ"(.#H/"=IJ\$ <C"<F#$WEA$%',,BB&&
AVW#%,541',?6!(5X56K%%+2B2$*,*,,%,%$,,,%+

))近视是全球范围内严峻的公共卫生问题$预计
*,+, 年全球近视患病人口将达到 &1>+B 亿 + %, ) *,%B

年全国近视调查数据显示我国儿童青少年总体近视率

为 +4>'S$且呈现发病低龄化*重度化*进展快的趋
势

+ *, ) 近视已是影响中国儿童青少年眼健康的主要

原因$造成沉重的经济负担和社会问题$高度近视所致
眼底病变也日益成为中国不可逆性致盲眼病的主要原

因
+ 4b&, ) 因此采取有效措施降低近视发病率*减缓其

发展速度*预防相关并发症$已成为儿童眼保健工作的
重要内容) 循证医学证据支持的控制儿童近视进展的
主要方式有不同浓度阿托品滴眼液*角膜塑形术*周边
离焦框架眼镜或角膜接触镜*双光棱镜等 + +b%4, ) 新加

坡*美国*中国等国家和地区不同浓度的阿托品滴眼液
控制儿童近视进展的研究结果显示$阿托品滴眼液浓
度越高$近视控制效果越好$但同时畏光*视近模糊等
不良反应也更明显

+ +b%,$%&, ) <C"(等 + +,
观察不同浓度的

阿托品滴眼液连续点眼 * 年后的停药反弹效应$结果
显示 ,>,%S组停药反弹率明显低于 ,>%S组和 ,>+S

组) 目前临床上多采用 ,>,%S阿托品滴眼液控制儿
童近视进展

+ %&, $但最新研究显示质量分数低于 ,>,+S

的阿托品滴眼液所产生的不适症状程度均在可接受范

围内
+ B, ) 本课题组前期研究显示$,>,*S阿托品滴眼

液每日点眼 % 次控制儿童近视进展的效果优于 ,>,%S

阿托品滴眼液$且 * 种浓度的不良反应基本一致 + %+, )
阿托品滴眼液用于控制儿童近视进展需要长期持续使

用$用药依从性直接影响药物的疗效$目前临床上普遍
采用每日 % 次的给药频次) 研究显示$约有 4+S的近
视儿童缺乏良好的阿托品用药依从性

+ %', ) 如果能降
低阿托品使用频次$同时维持其疗效$将对临床用药指
导产生积极意义) 本研究比较 ,>,*S阿托品滴眼液
隔日点眼 % 次和 ,>,%S阿托品滴眼液每日点眼 % 次对
儿童近视的控制效果和不良反应的差异$以期为其临
床应用提供参考)

0<资料与方法

050)一般资料
采用随机对照临床试验方法$纳入 *,%' 年 ' 月至

*,%1 年 ' 月在郑州大学第一附属医院和河南省立眼
科医院就诊的汉族近视性屈光不正儿童 *4% 例$受试
者均配戴近视全矫正单光框架眼镜) 纳入标准#'%(年
龄 'k%& 岁" ' * ( 双 眼 近 视 等 效 球 镜 度 ' =QCHJ"6(.
ĤZ"Y(.HKIJH0J(6I"7K$c-#(为b,>1+ kb'>, A$散光度T
*>,, A"'4(最佳矫正视力 '@7/;9#(#,>%"'&(双眼
c-#差值T%>,, A"'+(眼压为 %,k*% !!:/'% !!:/U
,>%44 gE(() 排除标准#'%(对阿托品滴眼液有变态反
应或不耐受者"'*(曾因防控近视长期使用过低浓度阿
托品滴眼液*硬性透气角膜接触镜或角膜塑形镜者"
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'4(无法保证定期随访者"'&(有其他眼病*眼部手术
史和外伤史者"'+(有其他全身系统性疾病者) 采用
随机数表法将受试者随机分为 ,>,*S阿托品组 %%, 例
和 ,>,%S阿托品组 %*% 例) 研究过程中 ,>,*S阿托品
组舍弃 %B 例$占 %'>&S$其中 ' 例失访$1 例因担心不
良反应自行停药$& 例未按时复查$% 例因畏光不适自
行停药$最终 2* 例完成 % 年随访) ,>,%S阿托品组舍
弃 *, 例$占 %'>+S$其中 2 例失访$1 例因担心副作用

自行停药$* 例未按时复查$* 例因畏光不适自行停药$
最终 %,% 例完成 % 年随访) 所有受试者均取右眼数据
纳入分析) * 个组受试者的基线资料比较差异均无统
计学意义'均!a,>,+('表 %() 本研究遵循.赫尔辛基
宣言/$经郑州大学第一附属医院伦理委员会批准'批
文号#*,%'$4+($并在国家临床试验注册中心注册'注
册号码#<C"<F#$WEA$%',,BB&&() 所有受试者及其监
护人均了解研究目的并签署知情同意书)

表 0<R[RCQ阿托品组和 R[R0Q阿托品组干预前基线特征比较
M3%5*0<@'-93($7'"'+%37*5$"*83&3 %*+'(*$"&*(:*"&$'"%*&B**"R[RCQ 3"8R[R0Q 3&('9$"*4('697

组别 例数
年龄

'!H(KRcA$岁((

性别

'男?女$.( L

M;W
'!H(KRcA$g/?!* ((

球镜度

'!H(KRcA$A((

柱镜度

'!H(KRcA$A((

c-#
'!H(KRcA$A((

,>,*S阿托品组 2* 2>+R%>2 &&?&B %1>'*R*>&' b*>4%R%>*1 b,>&*R,>&% b*>+1R%>41

,>,%S阿托品组 %,% 2>&R%>B +,?+% %1>&4R4>+& b*>42R%>', b,>&%R,>4B b*>'BR%>+2

5f!* 值 ,>2B' ,>,+& %>&,% b,>421 b,>,&' b,>&,4

!值 ,>%2% ,>B%' ,>%1B ,>1,* ,>2B1 ,>1%*

组别 例数
眼压

'!H(KRcA$!!:/((

角膜曲率

'!H(KRcA$A((

9<A
'!H(KRcA$!!((

EA
'!H(KRcA$!!((

9;E
'!H(KRcA$A((

9@
'!H(KRcA$!!((

双亲近视

',?%$.( L

,>,*S阿托品组 2* %'>+BR*>B, &4>,1R%>*& 4>'+R,>*% '>,2R,>+4 %'>%*R'>%+ *&>4*R,>11 4,?'*

,>,%S阿托品组 %,% %'>21R*>B* &*>B2R%>*B 4>'2R,>%2 '>%4R,>'2 %+>+'R&>21 *&>+%R,>1' *B?14

5f!* 值 ,>BB' b,>++& %>41+ ,>,*% %>*%& %>*1% ,>+&1

!值 ,>'%* ,>+22 ,>%B' %>%*+ ,>1*4 ,>&&' ,>&',

)注#'(#独立样本 5检验"L# !* 检验()M;W#体重指数"c-##等效球镜度"9<A#前房深度"EA#瞳孔直径"9;E#调节幅度"9@#眼轴长度"% !!:/U
,>%44 gE("角膜曲率以最平坦和最陡峭子午线曲率的平均值计算分析"双亲近视比较$0,1表示父母均不近视$0%1表示至少有一方近视
)87IH#'(#WK[HQHK[HKI=(!Q.H5IH=I" L# !* IH=I( )M;W# L7[\!(=="K[HO" c-##=QCHJ"6(.ĤZ"Y(.HKIJH0J(6I"7K"9<A#(KIHJ"7J6C(!LHJ[HQIC"EA# QZQ".
["(!HIHJ"9;E#(!Q."IZ[H70(667!!7[(I"7K"9@#(O"(..HK/IC"% !!:/U,>%44 gE("67JKH(.6ZJY(IZJH](=6(.6Z.(IH[ L\ICH!H(K 70ICH0.(IIH=I(K[ =IHHQH=I
!HJ"["(K 6ZJY(IZJH"!\7Q"6Q(JHKI=#rr,rr!H(KIIC(IKH"ICHJQ(JHKI](=!\7Q"6"rr%rr!H(KIIC(I(I.H(=I7KHQ(JHKI](=!\7Q"6

05C)方法
05C50)试验药物配制)不同质量分数的阿托品滴眼
液由河南省立眼科医院药物研究室专业药师配制) 将
硫酸阿托品粉末置于超净工作台$用生理盐水将硫酸
阿托品配制成 ,>,%S和 ,>,*S阿托品滴眼液$调节 Q:

值为 +>&k+>'$添加羟苯乙酯防腐剂$装入 4 !.滴眼
液瓶中$于 %+k*+ j避光保存$开瓶后 % 个月丢弃)
05C5C)受试者用药前眼科检查)采用 WV@$;(=IHJ+,,
'德国 <(J.nH"==公司 (测量眼轴长度 '(O"(..HK/IC$
9@(*前房深度'(KIHJ"7J6C(!LHJ[HQIC$9<A(*角膜曲
率) 采用 9#$% 电脑验光仪 '日本 8WA-h公司(测量
瞳孔直径' QZQ".["(!HIHJ$EA($测量时受试者完全放
松$裸眼状态下室内适应 + !"K$受检眼平面的光照度
值在 4,,k4%, .O"采用 FN$%, 非接触眼压计 '日本
<(K7K 公司(测量眼压"采用移近法测量单眼调节幅度
'(!Q."IZ[H70(667!!7[(I"7K$9;E() 采用复方托吡卡
胺滴眼液每 %, !"K 点眼 % 次$共 & 次$麻痹睫状肌

&, !"K 后$采用 9#$% 自动电脑验光仪进行客观验光$

再行检影验光和主觉验光$遵循最佳视力的最高正镜
原则获得球镜度和柱镜度$计算 c-#U球镜D柱镜?*)

以上检查均由同一固定的相应技术人员完成)
05C5D)不同质量分数阿托品滴眼液用药方法)所有
滴眼液由同一位不参与辅助检查的药师保管和发放)

受试者由监护人领取滴眼液) ,>,*S阿托品组采用隔
日点眼方案$,>,%S阿托品组采用每日点眼方案) *

个组均为晚上睡前双眼点眼 % 次$% 滴?次$共持续点
眼 % 年)
05C51)评价指标及随访)分别于用药 %*&*B*%* 个月
复查$观察指标包括视力*眼压*EA*9;E*c-#和 9@)
c-#*9@*EA和 9;E的变化量为用药后 % 年与用药前
数值的差值) 所有随访检查均在上午进行) 每次复查
后发放新配制的供下一阶段使用的滴眼液)
05C5E)不良反应观察和评估)在签署知情同意书时$

向受试儿童及其监护人详细解释可能出现的局部或全
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身不良反应$并告知应对措施) 每次随访时以问卷调
查表的形式询问受试者'监护人协助(自上一次复查
期间总的不良反应情况并记录) 眼部不良反应问卷调
查表包括以下 4 个方面#'%(有无畏光'从不*偶尔*经
常*总是(及哪种情况下畏光'无*室内正常光*日常户
外光*明亮太阳光(和持续时间"' *(有无视近阅读模
糊'从不*偶尔*经常*总是(及严重程度'无*轻度*中
度*重度(及持续时间"'4(有无眼痒*眼胀或其他不适
'从不*偶尔*经常*总是(及严重程度'无*轻度*中度*

重度(和持续时间) 全身不良反应观察内容包括有无
心动过速*口鼻咽喉干燥*发热*面部潮红等)
05D)统计学方法

采用易侕统计软件 ' CIIQ#??]]]5H!Q7]HJ=I(I=5
67!(进行统计分析) 计量资料经 h7.!7/7J7Y$c!"JK7Y

检验证实呈正态分布$以 !H(KRcA表示) * 个组受试
者用药前后不同时间点 c-#和 9@等参数差异比较采
用重复测量两因素方差分析$组间多重比较采用 @cA$
5检验) 计数资料用百分比表示$* 个组间性别构成*

双亲近视率差异比较采用 !*
检验) !T,>,+ 为差异有

统计学意义)

C<结果

C50)* 个组受试者用药前后 c-#变化比较

用药前后 c-#总体比较差异有统计学意义'"时间
U*+*>%*+$!T,>,,%($各组用药 % 年 c-#均高于用药
前$差异均有统计学意义'均 !T,>,+($,>,*S阿托品
组和 ,>,%S阿托品组 c-#变化量分别为 ' b,>&' R
,>&2(A和'b,>&BR,>&'(A$差异无统计学意义'5Ub

,>B1+$!U,>4B4('表 *()

表 C<R[RCQ阿托品组和 R[R0Q阿托品组用药前后
KO.比较'-*3"JKL$L(

M3%5*C<@'-93($7'"'+KO.%*&B**"&#*R[RCQ
3"8R[R0Q 3&('9$"*4('697%*+'(*3"8'"*)*3(

3+&*(&(*3&-*"&'-*3"JKL$L(

组别 眼数

不同时间点 c-#

用药前 用药 % 年

,>,*S阿托品组 2* b*>+1R%>41 b*>2,R,>2'(

,>,%S阿托品组 %,% b*>'BR%>+2 b4>%'R%>%1(

)注#"时间 U*+*>%*+$!T,>,,%""组别 U%>%41$!U,>4+B""交互作用 U

,>+',$!U,>+%,5与各组内用药前比较$(!T,>,+'重复测量两因素方差
分析$@cA$5检验()c-##等效球镜度
)87IH#"I"!HU*+*>%*+$!T,>,,%""/J7ZQ U%>%41$!U,>4+B"""KIHJ(6I"7K U

,>+',$!U,>+%,5<7!Q(JH[ ]"IC IC(ILH07JHIJH(I!HKI]"IC"K /J7ZQ$(!T,>,+
'F]7$](\98V̀ 970JHQH(IH[ !H(=ZJH!HKI$@cA$5IH=I( ) c-##=QCHJ"6(.
ĤZ"Y(.HKIJH0J(6I"7K

C5C)* 个组受试者用药前后 9@变化比较
用药前后 9@总体比较差异有统计学意义'"时间 U

'4,>%14$!T,>,,%($* 个组用药后 9@均较用药前增
长$差异均有统计学意义'均 !T,>,+($,>,*S阿托品
组 和 ,>,%S 阿 托 品 组 9@ 变 化 量 分 别 为

',>4BR,>*%(!!和 ' ,>42R,>%2(!!$差异无统计学
意义'5Ub%>&1*$!U,>%&4('表 4()

表 D<R[RCQ阿托品组和 R[R0Q阿托品组
用药前后 ;U比较'-*3"JKL$--(

M3%5*D<@'-93($7'"'+;U%*&B**"&#*R[RCQ
3"8R[R0Q 3&('9$"*4('697%*+'(*3"8'"*)*3(

3+&*(&(*3&-*"&'-*3"JKL$--(

组别 眼数
不同时间点 9@

用药前 用药 % 年

,>,*S阿托品组 2* *&>4*R,>11 *&>1,R,>2%(

,>,%S阿托品组 %,% *&>+%R,>1' *&>2,R,>2&(

)注#"时间 U'4,>%14$!T,>,,%""组别 U*>&14$!U,>%+'""交互作用 U

4>,%'$!U,>+1*>与各组内用药前比较$(!T,>,+'重复测量两因素方
差分析$@cA$5检验()9@#眼轴长度
)87IH#"I"!HU'4,>%14$!T,>,,%""/J7ZQ U*>&14$!U,>%+'"""KIHJ(6I"7K U

4>,%'$!U,>+1*5<7!Q(JH[ ]"IC IC(ILH07JHIJH(I!HKI]"IC"K /J7ZQ$(!T,>,+
'F]7$](\98V̀ 970JHQH(IH[ !H(=ZJH!HKI$@cA$5IH=I()9@#(O"(..HK/IC

C5D)* 个组受试者用药前后眼压*9<A*9;E及 EA
比较

,>,*S阿托品组与 ,>,%S阿托品组用药前后眼压
及 9<A总体比较$差异均无统计学意义'均 !a,>,+(
'表 &() 用药前后 9;E和 EA比较$差异均有统计学
意义 ' 9;E# "时间 U2>B2B$ !U,>,,1" EA# "时间 U

4%*>+14$!T,>,,%($各组用药 % 年 9;E均较用药前
下降$EA均较用药前扩大$差异均有统计学意义'均
!T,>,+("各组间 9;E和 EA比较$差异均无统计学
意义'9;E#"组别 U,>'4&$!U,>&1*"EA#"组别 U4>&4%$
!U,>,BB( '表 +$'() ,>,*S阿托品组与 ,>,%S阿托
品组 9;E变化量分别为'b%>&2R,>*2(A和'b%>'%R
,>*'(A"EA变化量分别为',>1*R,>&&(!!和',>1,R
,>&,(!!$差异均无统计学意义'均 !a,>,+()
C51)各组用药后相关不良反应

用药后 % 个月$,>,*S阿托品组和 ,>,%S阿托品
组分别有 %2>%S' *%?%%,(和 *,>1S' *+?%*%(的患眼
表现出畏强光$但在室内正常光和日常户外光下无不
适$在户外活动时配戴太阳镜或遮阳帽均能缓解)
,>,*S阿托品组在用药后 %*&*+ 个月分别有 1*& 和 %
眼畏光症状消失",>,%S阿托品组在用药后 %*&*' 个
月分别有 &*' 和 4 眼畏强光症状消失"其余患眼畏强
光症状在后续随访过程中稍有缓解$但并未完全消失)
在用药后 % 个月的随访过程中无新的受试者出现畏光
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表 1<R[RCQ阿托品组和 R[R0Q阿托品组用药
前后眼压及 ;@L比较'-*3"JKL(

M3%5*1<@'-93($7'"'+$"&(3',653(9(*776(*3"8;@L
%*&B**"R[RCQ 3"8R[R0Q 3&('9$"*4('697%*+'(*3"8

'"*)*3(3+&*(&(*3&-*"&'-*3"JKL(

组别 眼数
眼压'!!:/( 9<A'!!(

用药前 用药 % 年 用药前 用药 % 年

,>,*S
阿托品组

2*
)

%'>+BR*>B,
)

%'>B,R4>%4
)

4>'+R,>*%
)

4>1,R,>*,
)

,>,%S
阿托品组

%,%
)

%'>21R*>B*
)

%1>*4R*>2%
)

4>'2R,>%2
)

4>14R,>*,
)

)注#"组别 U,>B%2$!U,>4'1"眼压#"时间 U%>4,4$!U,>*+'""交互作用 U,>,*B$
!U,>B'159<A#"组别 U%>1*%$!U,>%2*""时间 U,>,,4$!U,>2+1""交互作用 U,>,,'$
!U,>2&%'重复测量两因素方差分析()% !!:/U,>%44 gE("9<A#前房深度
)87IH# WKIJ(76Z.(JQJH==ZJH# "/J7ZQ U,>B%2$ !U,>4'1" "I"!H U%>4,4$ !U,>*+'"
""KIHJ(6I"7K U,>,*B$!U,>B'1>9<A#"/J7ZQ U%>1*%$!U,>%2*""I"!HU,>,,4$!U,>2+1"
""KIHJ(6I"7K U,>,,'$!U,>2&% 'F]7$](\98V̀ 970JHQH(IH[ !H(=ZJH!HKI()% !!:/U

,>%44 gE("9<A#(KIHJ"7J6C(!LHJ[HQIC

表 E<R[RCQ阿托品组和 R[R0Q阿托品组
用药后 0 年 ;?\比较'-*3"JKL$L(

M3%5*E<@'-93($7'"'+;?\%*&B**"&#*R[RCQ 3"8R[R0Q 3&('9$"*
4('697%*+'(*3"8'"*)*3(3+&*(&(*3&-*"&'-*3"JKL$L(

组别 眼数
9;E

用药前 用药 % 年

,>,*S阿托品组 2* %'>%*R'>%+ %&>'4R+>B&(

,>,%S阿托品组 %,% %+>+'R&>21 %4>2+R&>%*(

)注#"组别 U,>'4&$!U,>&1*""时间 U2>B2B$!U,>,,1""交互作用 U,>&+4$!U,>+145与

各组内用药前比较$(!T,>,+'重复测量两因素方差分析$@cA$5检验()9;E#调节
幅度

)87IH#"/J7ZQ U,>'4&$!U,>&1*""I"!HU2>B2B$!U,>,,1"""KIHJ(6I"7K U,>&+4$!U,>+145

<7!Q(JH[ ]"IC IC(ILH07JHIJH(I!HKI]"IC"K /J7ZQ$(!T,>,+'F]7$](\98V̀ 970JHQH(IH[
!H(=ZJH!HKI$@cA$5IH=I()9;E#(!Q."IZ[H70(667!!7[(I"7K

表 2<R[RCQ阿托品组和 R[R0Q阿托品组
用药前后 \L比较'-*3"JKL$--(

M3%5*2<@'-93($7'"'+\L%*&B**"R[RCQ 3"8R[R0Q 3&('9$"*
4('697%*+'(*3"8'"*)*3(3+&*(&(*3&-*"&'-*3"JKL$--(

组别 眼数
不同时间点 EA

用药前 用药 % 年

,>,*S阿托品组 2* '>,2R,>+4 '>B%R,>2*(

,>,%S阿托品组 %,% '>%4R,>'2 '>B4R,>+%(

)注#"组别 U4>&4%$!U,>,BB""时间 U4%*>+14$!T,>,,%""交互作用 U'>%,*$!U,>,B,5

与各组内用药前比较$(!T,>,+'重复测量两因素方差分析$@cA$5检验()EA#瞳孔
直径

)87IH#"/J7ZQ U4>&4%$!U,>,BB""I"!HU4%*>+14$!T,>,,%"""KIHJ(6I"7K U'>%,*$!U

,>,B,5<7!Q(JH[ ]"IC IC(ILH07JHIJH(I!HKI]"IC"K /J7ZQ$(!T,>,+ 'F]7$](\98V̀ 970
JHQH(IH[ !H(=ZJH!HKI$@cA$5IH=I()EA#QZQ".["(!HIHJ

症状) ,>,*S阿托品组和 ,>,%S阿托品组患眼在用药
% 个月内分别有 &>+S' +?%%,(和 +>,S' '?%*%(的患
眼出现轻度的视近阅读模糊$持续 *k& 周后症状逐渐
消失) ,>,%S阿托品组中 % 例受试者在用药后 % 个月
出现轻微变态反应$表现为晨起眼痒*眼肿$停药后 * [
自行消失) 无受试者出现其他眼部及全身不适症状)

D<讨论

阿托品为非选择性毒蕈碱受体拮抗剂$是控制近
视进展的有效药物

+ %*, ) 研究认为阿托品主要通过作
用于视网膜*脉络膜上的 ;% 和 ;& 受体来减缓眼球的
生长速度从而抑制近视增长

+ %1, ) 阿托品滴眼液控制
近视进展的疗效和不良反应与其浓度有

关
+ +$B$%Bb%2, ) <C"(等 + *,,

使用不同质量分数的

阿托品滴眼液每日点眼$随访 + 年结果显示$
,>+S*,>%S和 ,>,%S阿托品用药组受试者
c-#分别进展b%>2B*b%>B4 和b%>4B A$而安
慰剂对照组'9FV;%+ ', (近视受试者在 *>+ 年
时 c-#已经进展达 b%>&, A" 其研究显示
,>,%S阿托品滴眼液控制近视进展的效果最
佳$停药反弹效应和不良反应最弱$由此奠定
了 ,>,%S阿托品滴眼液每日 % 次控制近视进
展的临床基础) f(!等 + B,

和 P(K/等 + 2,
研究显

示$,>,*+S阿托品滴眼液每日点眼 % 次能显
著减缓近视进展和 9@增长) <77QHJ等 + %2,

观

察 %* 例年龄 Bk%' 岁 c-#为D,>1+kD%>1+ A
的儿童使用 ,>,%*S*,>,*+S和 ,>,+S阿托品
滴眼液的不良反应$以用药后 9;E不低于
+ A*瞳孔扩张小于 4 !!*仅出现轻微视近模
糊和畏光为可接受的舒适度判断标准$发现阿
托品滴眼液适宜浓度为 ,>,%*Sk,>,*+S$推
测 ,>,*S阿托品滴眼液是不引起明显调节麻
痹和瞳孔扩大的最高浓度) 本课题组前期的
研究发现$ ,>,*S阿托品滴眼液每日点眼 %
次$c-#进展速度为b,>&& A?年$9@增长速度
为 ,>4+ !!?年 + %+, ) 综合各方面的研究成果$
本研究观察 ,>,*S阿托品滴眼液改变给药频
次后的临床疗效和不良反应)

本研究结果显示$ ,>,*S阿托品组和
,>,%S阿 托 品 组 % 年 c-# 分 别 平 均 进

展b,>&' A和b,>&B A$9@分别增加 ,>4B !!
和 ,>42 !!$* 个组控制儿童近视进展的效果
一致"与 9FV;*+ +,

研究中 ,>,%S阿托品滴眼
液每日点眼 % 次$c-#每年进展b,>&4 A*9@
每年增加 ,>*& !!的结果较为接近"明显低
于本课题组前期与本研究基线数据匹配的仅

配戴单光框架眼镜近视儿童 c-#进展程度
'b,>1, A?年(和 9@增加量',>'* !!?年( +%,, "
同时也低于中国台湾地区

+ *%,
和新加坡

+ **,
配

戴框 架 眼 镜 近 视 儿 童 的 c-# 进 展 程 度
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'b,>24 A?年和b,>1' A?年() <.(Jg 等 + 1,
对美国 ' k

%+ 岁近视儿童进行研究发现$,>,%S阿托品滴眼液每
日点眼 % 次的近视儿童每年 c-#平均进展b,>%, A$
与本研究存在较大差异) 分析差异较大的原因可能为
其主要采用非睫状肌麻痹验光$屈光度测量可能存在
误差"同时纳入样本量较小$仅 *B 例$且 1%S'*,?*B(
为非亚裔人群"纳入儿童的 c-#范围为 b,>*+ k
b,>1+ A$用药后部分儿童产生 0远视漂移1 + 2$*4, ) 本
研究结果显示$,>,*S阿托品滴眼液隔日点眼 % 次与
,>,%S阿托品滴眼液每日点眼 % 次控制儿童近视进展
的效果和不良反应一致$但 ,>,*S阿托品组的用药次
数减少了一半)

给药时间和频次是影响患者依从性的重要因

素
+ *&, ) 李维娜等 + *+,

对青光眼患者的研究显示$简化
用药方案$减少点药频次$能有效提高患者的依从性)
在保证有效治疗效果$同时不引起更多不良反应的前
提下$本研究尝试性探索了 ,>,*S阿托品滴眼液隔日
点眼 % 次的用药方式$具有积极的临床意义)

低浓度阿托品滴眼液的眼部不良反应主要是对虹

膜括约肌和睫状肌的麻痹作用所致的 EA增大和 9;E
降低$表现为畏光*视近困难等$偶尔可能出现眼部变
态反应和其他刺激症状$不良反应的发生率和严重程
度呈剂量依赖性

+ +$B$*', ) @9;E研究显示 ,>,+S阿托
品滴眼液不良反应发生率与 ,>,%S阿托品滴眼液无
明显差异$且 9;E*EA仅在用药早期变化明显$后期
趋于稳定

+ B, ) 钟梅等 + *1,
对近视儿童分别采用 ,>,*S

和 ,>,%S阿托品滴眼液每日点眼 % 次$* 个组 9;E在
用药 & 个月时略下降$B 个月和 %* 个月时呈轻微回升
趋势$但仍低于初始状态"EA在用药 & 个月时增大$之
后保持稳定$* 个组不良反应的发生率一致) 本研究 *
个组复查时间均是阿托品滴眼液点眼的次日上午$以
了解不良反应的最大程度$* 个组受试者用药后 % 年
9;E和 EA的变化趋势基本一致且程度较轻) 由于
9;E和 EA变化引起的眼部不适症状在用药初期' %
个月内(即表现出来) * 个组出现畏光症状的比例接
近$仅在户外明亮的阳光下畏光$通过配戴太阳镜或遮
阳帽均能有效缓解) 随着用药时间延长$部分患者畏
光症状消失$其余患者畏光症状均不同程度缓解) 推
测是由于后期 EA趋向稳定$机体对药物的耐受和自
身代偿机制

+ *B,
而表现出症状减轻) 本研究中 * 个组

分别有 &>+S和 +>,S的受试者出现持续时间不超过 %
个月的轻度视近阅读模糊$均能自然缓解$提示研究所
用的低浓度阿托品滴眼液不会对受试者的生活和学习

造成显著影响)

本研究结果显示$,>,*S阿托品滴眼液隔日 % 次
和 ,>,%S阿托品滴眼液每日 % 次的干预方式对于中国
大陆近视儿童近视进展控制方面能达到基本一致的效

果$长期使用均未发生明显不良反应) 当前仍缺乏在
眼部的药理学试验证据指导下的用药剂量和频次个性

化的循证依据$本研究能为临床实践中根据儿童和家
庭情况个性化选择有效的药物浓度和相对应给药频次
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