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不含防腐剂的降眼压药物应用前景
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''$摘要%'长期使用局部降眼压药物"尤其是含防腐剂的降眼压药物可能会引起或加重眼表疾病"进而可

能降低患者对药物的耐受性及治疗依从性"也可能增加手术相关风险"最终影响青光眼的治疗效果( 因此"青

光眼的长期管理有必要综合考虑疗效)安全性)经济学等多方面的因素( 为避免防腐剂带来的眼表毒性作用"

近年来研发不含防腐剂的&"\'降眼压药物开始广受关注( "\Q降眼压药物与其相应的含防腐剂药物相比"具

有相似的药动学特性和生物等效性*同时""\类药物的工艺设计可有助于降低眼表疾病的发生"从而改善患

者的体征和症状"有助于提高疗效"具有广阔应用前景( 本文将针对 "\Q降眼压药物的发展历史和临床应用

进行综述和讨论"以期加深临床医生对此类药物使用的了解(

$关键词%'青光眼* 眼压* 药物治疗* 不含防腐剂* 研究进展* 未来前景
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''青光眼是严重的不可逆性致盲眼病"可导致视觉功能损

伤"甚至盲"严重影响患者的行为能力和生活质量"也带来了沉

重的经济负担( 据估计"<)I) 年中国青光眼患者将达到 < I(J

万例
+(, ( 目前"局部使用降眼压药物仍是青光眼的首选治疗方

式"一线药物治疗包括前列腺素衍生物&VY;SB.60.5@/5 .5.0;692S"

"%ZS')$肾上腺素能受体阻滞剂 &$受体阻滞剂')(< 肾上腺

受体激动剂&(受体激动剂 '和碳酸酐酶抑制剂等"其中多种

降眼压药物的配方中均含有防腐剂"长期使用可引起或加重

眼表疾病
+ <N+, ( 因此"青光眼的长期管理仍需解决如何平衡疗

效与安全性)耐受性及患者依从性等问题( 近年来"眼用防腐

剂不断创新"不含防腐剂的 & VY2S2YR.B/R2QUY22""\'降眼压药物

也开始备受关注( 本文将从 "\降眼压药物的发展历史和应

用前景的角度"梳理和探讨其在青光眼患者长期管理中的临

床价值(
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A9含防腐剂降眼压药物的临床应用现况

药物治疗是青光眼治疗常用的降眼压方式( 临床上常用

的降眼压药物包括胆碱能受体激动剂)$受体阻滞剂)(受体

激动剂)碳酸酐酶抑制剂)"%ZS等 + >, "其中""%ZS的降眼压幅

度最高 &为 <Igh+Ig' "其次是 $受体阻滞剂)(受体激动

剂)拟胆碱类药物 &均为 <)gh<Ig'和碳酸酐酶抑制剂 &为
()gh<)g' 等 降 眼 压 药 物 + I, ( 多 项 基 于 随 机 对 照 试 验
&Y.5@;-/[2@ 7;5BY;002@ BY/.0"b̂ C'的 -2B.分析均已证明"在原

发性开角型青光眼 & VY/-.Y4;V25Q.560260.97;-.""=Z%'或高

眼压症&;790.YT4V2YB25S/;5"=]C'患者的所有一线单药治疗方

案中""%ZS相比其他非 "%ZS药物"具有最佳的降眼压效

果
+ JN*, (

青光眼的药物治疗是一个长期"甚至需要终生治疗的过

程"随着治疗时间延长及疾病进展"药物本身或联合其他药物

所带来的眼表疾病逐渐引起临床的关注
+<N+, #青光眼药物治疗

相关的眼表疾病患病率高达 IKF<g+<, "并随着疾病严重程度的

增加而 升 高" 重 度 青 光 眼 患 者 眼 表 疾 病 患 病 率 可 高 达
*GFKg++, ( 此外"长期使用含防腐剂的药物还与因不耐受药物

而需要进一步手术的发生率&为 <F)(g"使用 "\类药物其发生

率仅为 )F<Jg'以及手术失败风险增加相关 +GNK, ( 其中"胆碱能

受体激动剂毛果芸香碱局部耐受性最差"对眼表结构影响较为

明显"约有 <)g的患者因此停止治疗 +>"(), *$受体阻滞剂"如
)FIg噻吗洛尔"可能出现眼部灼烧感)刺痛)发红和异物感等眼

部反应"<gh()g的患者因此停药 +>, ( 研究提示"与含防腐剂

的 "%ZS相比"长期使用 "\类 $受体阻滞剂的患者"其鼻上方

部位的结膜杯状细胞密度显著减少"泪膜更加不稳定 +((, ( (受

体激动剂"如溴莫尼定"常见局部变态反应"患者多因充血)畏

光)眼睑收缩等不良反应而无法坚持用药 +(<, ( 尽管也有研究发

现"与 $受体阻滞剂相比"长期使用 (受体激动剂对杯状细胞

影响较轻*但与 "%ZS相比"长期使用 (受体激动剂其杯状细胞

数量仍然明显减少
+(+, ( "%ZS使用后常见局部不良反应"如结

膜充血
+J, "临床实际中多为轻)中度结膜充血"患者大多可耐

受"因此而停药的比例并不高""%ZS对于眼表是相对安全

的
+(>, ( 不同 "%ZS制剂对眼表的损伤程度因成分及浓度不同

也有所区别"其中他氟前列素的结膜充血)浅表角膜炎症等风

险更低
+(IN(*, ( 究其原因"可能是由于该药对前列腺素 \受体的

亲和力更强"是其他 "%ZS的 (< 倍"因此在临床使用中含所需

活性成分的药物浓度更低"为 )F))( Ig+(G, ( 此外"眼用制剂配

方中所含的防腐剂等成分的毒性也是引发眼表不良事件的主

要原因之一( 因此"改善青光眼患者眼表疾病"需要关注更低

的药物活性浓度)更低的防腐剂浓度或者更新的防腐剂剂型"

甚至使用 "\类药物治疗(

B9眼用药物防腐剂的发展历史

<) 世纪 J) 年代"人们发现使用多剂量包装的滴眼液可造

成眼部感染"如角膜炎"甚至眼内感染"其原因可能与反复使用

过程中手指或睫毛等污染瓶口有关
+(K, ( 研究提出"常规应用条

件下"滴眼液瓶口细菌污染的可能性较大"滴眼液在开封后

<> T 即可被细菌污染"开封后 * @ 内细菌检出率为 >Kg+<), ( 自

<) 世纪 *) 年代以来"国际上大多数监管机构均要求多剂量眼

用制剂使用防腐剂"从而经济)高效地延长药物保质期 +<(, (

-中国药典.自 <))I 版开始已提出眼用制剂可以添加抑菌剂"

<)() 版药典中增加了-抑菌剂效力检查法指导原则.( 美国及

欧洲对眼用制剂防腐剂的含量规定为标示量的H<)g"但国产

眼用制剂中超出常用浓度范围的情况仍然存在"这可能与我国

早期对多剂量眼用制剂的处方研究不充分)生产工艺落后等原

因有关
+<<, ( <)<) 版药典再次提出多剂量眼用制剂一般应添加

适当抑菌剂"但应尽量选用安全风险小)化学性质稳定的抑菌

剂"以满足制剂的安全性和有效性要求( 理想的眼用防腐剂应

具有广泛的抗菌活性)化学P热稳定性)能与容器和其他化合物

相容"且对眼部组织无害 +<+, "然而其研发历史中并未出现完全

符合的选择(

季铵化合物因具有较高的抗菌功效和相对较低的角膜毒

性而成为了首选的眼用防腐剂类型"临床常使用苯扎氯铵

&W25[.0c;5/9-7T0;Y/@2"DZd' +<>, ( 然而 DZd也可破坏细菌细

胞膜"并可能通过多种机制对眼部组织结构产生毒性作用"包

括对角膜上皮)泪膜)结膜杯状细胞和小梁网均可造成损伤 +<(, (

为解决此类问题"新的防腐剂陆续问世( 在针对 DZd的结构优

化过程中发现" (̂<QDZd对角膜上皮细胞的毒性相对其他 DZd

亚型更低&可能与烷基链长度对 DZd物理性质的影响有关'"

目前已被作为多剂量他氟前列素等滴眼液的防腐剂选择使

用
+<I, ( 由 DZd衍生而出的季铵类化合物多季铵聚合物Q(

&V;04n9.@Q('"其抑菌机制与 DZd一致"同时因其相对分子质量

较大&约为 DZd的 <* 倍'而避免了渗入眼组织"较 DZd对眼表

的损伤更小
+<J, ( 在氧化性防腐剂中"过硼酸钠可被眼表中的酶

&如过氧化氢酶'分解成氧气和水"而新型防腐剂 "9Y/B2Q纯然

&亚氯酸钠'见光后可分解成泪液成分111氯化钠和水"因此具

有较低的细胞毒性作用
+<JN<*, ( 此外"某些含有可降解的防腐剂

替代系统"如由硼酸)丙二醇)山梨糖醇和氯化锌组成的具有抗

菌活性的离子缓冲系统的滴眼剂"也被证明在减轻青光眼患者

的角膜)结膜上皮病变方面比含防腐剂的 "%ZS更具优势 +<G, *

但也有研究表明这种 DZd替代系统对金黄色葡萄球菌的抑菌

效果有限
+<K, (

C9P@Q降眼压药物的临床应用

大多数青光眼患者的眼压控制需要使用局部降眼压药物

长达数十年"由于含 DZd等防腐剂的局部眼用制剂长期应用可

能会带来不同程度)累积的眼表毒性作用"因此从长期使用的

降眼压药物中完全去除防腐剂变得尤为重要"这推动了各种
"\Q单药和 "\Q固定组合的药物研发 ++), ( 从药理学角度来说"

"\Q降眼压药物与其相应的含防腐剂的降眼压药物具有相似的

药动学特性和生物等效性
++(N++, ( 同时""\类的制药工艺设计

也有助于减少眼表不良反应的发生( 因此"相对于含防腐剂的

眼用药物"接受 "\Q滴眼液治疗患者的眼表疾病体征和症状更

轻"为临床提供了优良的选择 +<(, (
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表 A9目前已上市的无防腐剂配方的降眼压药物

通用名 商品名&原研' 生产商

他氟前列素滴眼液&)F))( Ig' C.U0;B.5QA* A.5B25

拉坦前列素滴眼液&)F))Ig' $;5;VY;SB* CT2.

贝美前列素滴眼液&)F)+g' #9-/6.5 E&* Z002Y6.5

马来酸噻吗洛尔滴眼液&)F<Ig或 )FIg' C!$="C!̂* /5 =̂ E&=A,* .̀02.5B

噻吗洛尔凝胶&)F(g' %,#C!$#"* CT2.

盐酸多佐胺&<F)g' P马来酸噻吗洛尔&)FIg'滴眼液 ;̂S;VBQA* $2Y7c

酒石酸溴莫尼定&)F(Ig' P马来酸噻吗洛尔&)FIg'滴眼液 Db!&!a"#EA* ].50/-

他氟前列素&)F))( Ig' P噻吗洛尔&)FIg'滴眼液 C.VB/n;-* A.5B25

拉坦前列素&)F))Ig' P噻吗洛尔&)FIg'滴眼液 \/?.VY;SB* CT2.

贝美前列素&)F)+g' P噻吗洛尔&)FIg'滴眼液 %Za\=bC* E& Z002Y6.5

''多佐胺和噻吗洛尔固定组合 & @;Y[;0.-/@2PB/-;0;0U/?2@

7;-W/5.B/;5"&C\̂ '最早于 (KKG 年即已进入临床"具有良好的

降眼压效果( <))K 年"&C\̂ 的新剂型 "\Q&C\̂ 成为全球首个

获批的 "\Q降眼压药物( &C\̂ 最先在欧洲地区和加拿大上市"

用于青光眼患者的治疗"<)(< 年被美国 \&Z批准成为首个
"\Q固定组合降眼压药物( 随着降眼压新药不断出现以及制剂

技术的更新"能进一步减轻眼表不良反应和减少用药频率的
"\Q"%ZS单药 "\Q他氟前列素 & VY2S2YR.B/R2QUY22B.U09VY;SB""\Q

C"b'和 "\Q拉坦前列素 & VY2S2YR.B/R2QUY220.B.5;VY;SB""\Q#"'也

先后于 <)(< 年和 <)(+ 年在美国和欧洲地区上市( 其中"原研

的 "\Q他氟前列素无菌单支装滴眼液已于 <)(K 年在中国获批(

除了上述药物之外"多年来"多种其他 "\类的降眼压药物也陆

续进入临床应用"如 "\Q噻吗洛尔眼用凝胶)"\Q噻吗洛尔""\Q

溴莫尼定P噻吗洛尔)"\Q他氟前列素P噻吗洛尔)"\Q拉坦前列

素P噻吗洛尔)"\Q贝美前列素P噻吗洛尔等&表 ('(

上述无防腐剂配方滴眼液常用的包装形式是单剂量包装"

如 "\Q他氟前列素为单剂量小支装 &约 )F+ -0P支'"每次使用

( 滴后可丢弃包装以防止微生物污染"因此药物生产过程中可

完全去除防腐剂且使用方便"也避免了因污染造成的药物浪

费
+<(, ( 此外"近年来已开发几种多剂量使用且为 "\类的滴眼

液"通常需要使用特殊容器"如含有抗菌过滤器的输送系统或

通过压力阀门隔绝细菌的装置等
+<J, ( 此类药物可能由于生产

技术难度或成本等原因"故而尚未在临床普及(

C:A'"\Q降眼压药物的有效性与安全性

在一项为期 + 个月的随机对照试验 &Y.5@;-/[2@ 7;5BY;002@

BY/.0"b̂ C'中发现"青光眼患者在接受 "\Q&C\̂ 治疗后第 <)J

和 (< 周时"与接受含防腐剂的 &C\̂ 治疗相比"眼压下降幅度

差异无统计学或临床意义 &均未超过 )FI --]6' & ( --]6L

)F(++ c".'"同时 "\Q&C\̂ 组的药物相关不良事件发生率

&<)FJg与 <JFKg'和角膜上皮点状糜烂发生率更低& (JFGg与

<+FGg' ++>, ( 然而""\Q&C\̂ 的使用也具有一定局限性"例如该

药并非每日 ( 次给药 ++), "在患者用药依从性等方面可能受到一

定影响( 一项基于 * 项 b̂ C的系统性综述和 -2B.分析结果发

现"各种类型青光眼P=]C患者在接受含防腐剂的或 "\Q$受体

阻滞剂治疗后"组间的平均眼压变化差异有统计学意义"但无

临床意义 &均值为 )F<K --]6"KIg7X#)F)*h)FI( --]6'*同

时 "\Q$受体阻滞剂患者的 CDEC和 A7T/Y-2Y!试验检测结果

较含防腐剂的 $受体阻滞剂组均更好&均 "M)F))(' ++I, ( 在近

期 d/-等 ++J,
的多中心 b̂ C中"=Z%P=]C患者接受含防腐剂或

"\Q酒石酸溴莫尼定滴眼剂治疗也具有相似的眼压下降幅度"

且 "\Q酒石酸溴莫尼定组患者的 CDEC明显更长"对药物使用

和管理的满意度更高"差异均有统计学意义&"L)F)(*))F))<)

)F))I'(

每日 ( 次单剂量使用的 "\Q"%ZS开发制成后"为青光眼患

者带来了更多选择( "\Q"%ZS疗效显著)使用便捷且安全)耐

受性好"大量临床研究已证明""\Q"%ZS无论作为初治单药或

换药治疗均可明显降低各种类型青光眼患者的眼压( &('初次

治 疗' ];--2Y等 ++*,
研 究 发

现"青光眼P=]C患者在接受
"\Q他氟前列素单药治疗 (< 周

后"平均眼压水平自基线下降

了 +<F(g* T̂.W/等 ++G,
的 b̂ C

结果也显示"初治的 "=Z%患

者在接受 "\Q他氟前列素单药

治疗 > 周后"相比接受 "\类的

噻吗洛尔治疗"眼压平均降低

了 (F* --]6"并达到了非劣效

终点( "\Q拉坦前列素在降低

眼压疗效方面可能不劣于其他

含防腐剂的 "%ZS滴眼剂"如拉

坦前列素)曲伏前列素和贝美

前列素
++K, ( & <' 转换治疗效

果'有 -2B.分析结果表明"将

接受 DZdQ拉坦前列素治疗 J 个月的青光眼患者的治疗方案换

为 "\Q他氟前列素继续治疗 (< 周"患者的平均眼压进一步降低

了 IF>g+>), ( 一项基于 b̂ C和观察性研究的事后汇总分析结

果表明"在将含防腐剂的拉坦前列素转换为 "\Q拉坦前列素后"

相比转换前降低眼压疗效一致"但眼表疾病综合评分提高了约

< 倍&转换前后分别平均下降 (>F(g和 +<F<g'"差异有统计学

意义&"M)F))(' +>(, (

C:B'"\Q降眼压药物改善患者的眼表状况

多项研究表明"将青光眼P=]C患者治疗方案中的 $受体

阻滞剂或其他 "%ZS转换为 "\Q他氟前列素单药后"可改善角膜

亚基底神经数量"减少药物引起的中)重度结膜充血的发生"以

及改善眼表疾病的主观症状和客观体征的评估指标
+>)"><N>>, (

-2B.分析结果表明"青光眼患者在接受含 DZd的拉坦前列素

治疗 J 个月后转换为 "\Q他氟前列素治疗 (< 周"患者的刺激P

灼热P刺痛)异物感)流泪)痒感和干眼等症状的发生率已减少

至换药前的 (P+"睑缘炎和角膜P结膜荧光染色的发生率也降低

了一半"结膜充血的严重程度减半"此外 CDEC和泪液分泌也得

!++<(!中华实验眼科杂志 <)<+ 年 (< 月第 >( 卷第 (< 期' T̂/5 _,?V =VTBT.0-;0"&272-W2Y<)<+" ;̀0F>("a;F(<
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到了改善
+>), ( 在真实世界研究中"既往对 $受体阻滞剂或

"%ZS单药治疗反应不足的 "=Z%或 =]C患者"在换用 "\Q他

氟前列素治疗 J 个月后"患者干眼症状)眼表刺激和眼痒症状

严重程度分别降低 +)FGg)+(F)g和 <JFJg"异物感减轻了约

<+F)g+><, *同时"换药治疗后患者的角膜荧光染色评分和结膜

充血严重程度也均降低
+><, (

在青光眼的漫长治疗过程中"如果对眼表的损伤程度低"

可使患者更能耐受长期的治疗"从而带来更满意的治疗效果"

提高生活质量( 一项前瞻性)非干预性)多中心研究结果显示"

青光眼患者从含防腐剂的降眼压药治疗转为使用 "\Q&C\̂ 后"

青光眼症状量表中的症状)功能及总评分均显著增加"差异均

有统计学意义 &均 "M)F))('"反映了患者生活质量的明显改

善
+>I, ( #.5[0等 +>J,

的研究提示"各种类型青光眼患者经 "\Q他

氟前列素治疗后"约有 KJFIg的患者和 KIF<g的医生报告了对

相关治疗/非常满意0或/满意0( 将 "=Z%或 =]C患者使用的

含防腐剂的拉坦前列素换为 "\Q他氟前列素治疗后"患者对治

疗评价为/完全满意0和/非常满意0的比例由基线时的 (Jg和
+Jg分别上升至 +<g和 >Ig+>*, "同时对相关生活质量评分也有

所改善"差异均有统计学意义 &均 "M)F)(' +>G, ( b,#!,\研究

结果也表明""\Q拉坦前列素相比含 DZd的拉坦前列素"可使青

光眼P=]C患者的客观安全耐受性指标和主观评分均得到明显

改善"在治疗第 K) 天约 K)FGg的患者报告了 "\Q拉坦前列素耐

受性更好或明显更好"J>FGg的患者报告了 "\Q拉坦前列素更

易于使用或明显更容易使用*而这些优势可能转化为对患者生

活质量的改善
+>K, (

C:C'"\Q降眼压药物提高患者的治疗依从性

治疗依从性是降眼压药物治疗的关键点"患者的治疗依从

性欠佳也是其青光眼病情迁延加重的主要原因之一
+I), "因此改

善患者的治疗依从性对于更好地管理该病至关重要( 治疗依

从性欠佳是一个多因素问题"涉及药物不良反应)点眼次数)治

疗成本和患者对疾病的理解等方面
+I), (

有报道显示"约 (P+ 接受降眼压药物治疗的患者存在治疗

不依从的现象
+I(, "其中使用含防腐剂和 "\类降眼压药物的比

例分别为 +<g和 (<FIg"提示使用 "\类降眼压药物可能会使

患者在治疗依从性方面获益
+I(, ( 如前所述""%ZS药物本身较

其他类型降眼压药物对眼表的损伤相对更低"且每天 ( 滴点

眼"使用更方便( 在此基础上"有研究进一步证实了 "\Q"%ZS

相比含防腐剂的 "%ZS所带来的眼表不良反应更少"有利于患

者长期依从医嘱治疗
+I<, ( #.5[0等 +>J,

报告的研究结果也证实

了这一点"各种类型的青光眼患者对 "\Q他氟前列素治疗依从

性良好"约有 K*FKg的患者可持续坚持治疗"有利于进一步提

高长期的眼压控制效果(

D9小结与展望

为实现/十四五0全国眼健康规划的目标"改善致盲)提高

青光眼患者人群的眼健康水平势在必行( -中国抗青光眼药物

相关眼表疾病诊疗专家共识 & <)<< 年'.已提出了降眼压药物

选择相关建议
+I+, #/对于存在眼表疾病及其危险因素的青光眼

患者"应优先选择活性成分对眼表损伤较小的药物"如 "%ZS

类*对于无法耐受防腐剂的患者首选 "\类降眼压药物*常规使

用应尽量避免或减少防腐剂暴露*必须使用含防腐剂降眼压药

物的患者"应优先选择含眼表毒性作用较弱防腐剂的降眼压药

物0( 总体来看"临床医生需要综合考虑多种因素"在长期疗

效)耐受性和治疗依从性之间寻求最佳平衡( 近年来""\类降

眼压药物的出现为临床提供了良好选择"其中 "\Q"%ZS疗效显

著)使用便捷)安全耐受性良好"更有利于青光眼的长期依从治

疗"有望解决既往长期治疗效果不理想的问题"且单剂量包装

还可减少因细菌污染造成的药物浪费( 除了 "\类局部滴眼液

以外"为了更好地通过减少给药次数提高治疗依从性和改善眼

表情况"缓释药物在青光眼患者中的应用正逐步得到临床医生

和研究者的关注"包括多佐胺微颗粒)溴莫尼定微球等新型 "\

类缓释药物也逐渐进入临床前研究
++I, ( "\类降眼压药物可能

对某些特定的青光眼患者人群更加有益
+I>, "如#&('伴有干眼)

眼表疾病)结膜充血的患者*&<'已接受过多种局部药物&包括

多药联合'治疗的患者*&+'预期寿命长"计划接受持续数年P数

十年长期治疗的患者*&>'计划接受青光眼手术)处于围手术期

的患者(

在已上市的 "\Q降眼压药物中""\Q他氟前列素已进入 <)<(

国家医保目录( 虽然国内目前尚缺乏 "\Q降眼压药物相关的经

济学评价"但对于青光眼的治疗"医生与患者首先需要考虑治

疗的有效性)安全性及依从性"从而有效保护患者视功能"降低

致盲率( 随着此类药物在中国的应用"期待未来能开展更多评

估基于中国人群的疗效)安全性和经济学等方面的研究"也期

待能有更多合适的相关政策和项目支持以帮助提高 "\类降眼

压药物的成本效益"为更多青光眼患者带来获益(
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本刊对论文中统计学方法描述的要求

''研究论文如有量化测试指标时须有统计学分析的内容"并在方法部分提供统计学方法的描述"反应变量为单变量时请提供测

量指标数据资料的性质&如计量数据资料及计数数据资料的表达方式')多个样本计量数据资料正态分布检验方法的名称及方差齐

性检验方法的名称)实&试'验设计方法及与之相匹配的统计学设计&如配对设计)成组设计)交叉设计)析因设计)正交设计等')与

统计设计相应的统计方法名称&如 8检验)方差分析'以及检验水准( 选择方差分析统计设计时应根据单因素或多因素设计选择正

确的方法"不宜简单套用单因素方差分析( 反应变量为双变量时"应根据实&试'验设计正确选择简单直线相关分析)回归分析或其

他方法"不宜简单套用直线相关分析( 统计学的检验水准请提供为双侧检验或单侧检验( 论文结果部分的统计学分析内容可用相

应的图表表达(

统计学符号的著录执行 %DPC++IG:(1<))KP!A=+I+>Q(j<))J-统计学词汇及符号.的有关规定"统计学符号一律采用斜体"如

样本量用 &*样本的算术平均数用英文小写 -2.5*中位数用英文斜体大写 E"标准差用英文大写 A&"样本均数的标准误用英文小写

"O"8检验用英文小写 8"!检验用英文大写 !"卡方检验用希文小写 !<"相关系数用英文小写 4"秩相关分析相关系数用 4S"确定系数

用 Y<"自由度用希文小写 #*概率用英文大写 "*检验水准用 $( 统计结果的解释和表达采用对比组或比较对象之间差异有统计学

意义的描述方法"而不用对比组之间差异具有显著性&或非常显著性'的描述( 论文的统计学分析结果提倡提供统计学检验量值和
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