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Abstract
誗AIM: To study the effects of timolol and latanoprost on
optic disc parameters and retinal nerve fiber layer
thickness of high intraocular pressure type POAG
patients, and to provide guidance for clinical research.
誗METHODS: Totally 240 patients (336 eyes) with high
intraocular pressure type POAG in our hospital from
November 2013 to November 2015 were randomly divided
into control group and observation group, and each with
a total of 120 cases (170 and 166 eyes, respectively) . The
patients in control group only received latanoprost
treatment, while the observation group was treated with
timolol and latanoprost treatment. After 3mo of
treatment, we observed the therapeutic effects, and
measured the optic disc parameters and retinal nerve
fiber layer thickness. The incidence of adverse reactions
was observed in the following 1a.
誗RESULTS: The patients of observation group and the
control group after treatment showed the improvement
rates of 97郾 6% and 80郾 6%, respectively, and the
observation group was significantly better than the
control group, the two groups showed statistically
significant (P<0郾 05) . The eye rim area, rim volume, rim

volume and diameter of two groups after treatment were
higher than before ( P < 0郾 05 ), while those of the
observation group was significantly higher than control
group (P < 0郾 05) . Two groups of patients with vertical
cup to disc diameter decreased obviously (P<0郾 05), the
observation group was significantly lower than the
control group, the difference was statistically significant
(P< 0郾 05) . Between the two groups of patients, during
the period, incidences of dry eyes, corneal and
conjunctival hyperemia, infiltration blurred vision and
other complications had no significant difference ( P >
0郾 05), and the 1a follow-up of patients showed no other
adverse reactions.
誗 CONCLUSION: The use of timolol and latanoprost
therapy for high intraocular pressure type POAG patients
showed that the patients improve obviously, the visual
acuity has more improved and the parameters of optic
disc and retinal nerve fiber layer thickness are also
improved.
誗KEYWORDS:primary open-angle glaucoma; optic disc
parameters; retinal nerve fiber layer thickness;
timolol; latanoprost
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摘要
目的:研究噻吗洛尔与拉坦前列素联合应用对高眼压型
原发性开角型青光眼 ( primary open angle glaucoma,
POAG)患者视盘参数及视网膜神经纤维层厚度的影响,
为临床研究提供指导。
方法:将 2013-11 / 2015 -11 期间于我院进行治疗的 240
例 336 眼高眼压型 POAG 患者按随机数字表法将患者分
为两组,其中对照组 120 例 170 眼,观察组 120 例 166 眼。
对照组患者仅采用拉坦前列素治疗,观察组则采用噻吗
洛尔联合拉坦前列素进行治疗。 观察治疗后 3mo 内患者
治疗效果,测量患者视盘参数和视网膜神经纤维层厚度,
随访关注 1a 内患者不良反应发生率。
结果:观察组和对照组患者治疗后的改善率分别为
97郾 6%和 80郾 6% ,观察组疗效明显优于对照组,两组比较
差异有统计学意义(P<0郾 05);治疗后两组患者眼部盘沿
面积、盘沿容积、视盘容积和水平杯盘直径比均有所升
高,差异有统计学意义(P<0郾 05),其中观察组显著高于
对照组,差异有统计学意义(P<0郾 05),而两组患者的垂
直杯盘直径明显下降,差异有统计学意义(P<0郾 05),观
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察组显著低于对照组,差异具有统计学意义(P<0郾 05);
两组患者治疗期间眼睛干涩、角膜浸润、结膜充血、视觉
模糊等并发症发生率比较差异无统计学意义(P>0郾 05),
1a 内随访患者也无其他不良反应发生。
结论:采用噻吗洛尔与拉坦前列素联合应用治疗高眼压
型 POAG 患者,患者病情有明显好转,视力得到提高,其
视盘参数和视网膜神经纤维层厚度也有所改善。
关键词:POAG;视盘参数;视网膜神经纤维层厚度;噻吗
洛尔;拉坦前列素
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0 引言
高眼压型原发性开角型青光眼 (primary open angle

glaucoma, POAG)是一种常见的青光眼类型,由视神经节
细胞和节后纤维异常所导致的病理型眼压增高、视野受
损引起[1]。 临床常表现为视神经压迫、视力受损,其发病
率占青光眼的 60% 以上,而且单眼致盲率和双眼致盲率
分别为 5%和 20% 左右,为人们的生命健康带来了巨大
危害[2]。 临床基础治疗手段多为降低眼压,在一定程度
上可缓解视网膜缺血症状,但其他由纤维层稀薄或神经
毒性带来的神经损害作用仍能对视神经细胞产生影响,
使视力下降,所以有效的 POAG 治疗方式还应联合神经
保护性治疗[3],而视盘形态和视网膜神经纤维层厚度也
作为检验高眼压型 POAG 患者视神经状态的重要指
标[4]。 噻吗洛尔是 茁 受体抑制剂,对 POAG 具有较好的
效果、起效迅速、患者耐受性好;拉坦前列素是选择性
F2a 受体激动剂,可迅速渗入角膜增加房水的渗出量,两
者都是降眼压的特效药,但是否存在神经保护作用的临
床报道并不多见[5]。 本研究因此以噻吗洛尔联合拉坦前
列素治疗 POAG 患者,研究其对视盘参数和视网膜神经
纤维层厚度(retinal nerve fiber layer, RNFL)的影响,以期
为临床 POAG 患者的治疗提供参考依据,本文选取 2013-
11 / 2015-11 收入我院的高眼压型 POAG 患者 240 例 336
眼为研究对象,现报告如下。
1 对象和方法
1郾 1 对象摇 本研究选取 2013-11 / 2015-11 期间于我院进
行治疗的高眼压型 POAG 患者 240 例 336 眼为研究对
象。 年龄为 21 ~ 81(平均 48郾 6依1郾 2)岁,病程为 0郾 35 ~
2郾 4(平均 1郾 3依0郾 2) a,平均眼压为 25郾 2依2郾 1mmHg,其中
男 126 例 179 眼,女 114 例 157 眼,其中单眼病变 144 例,
双眼病变 96 例。 纳入标准:(1)所有患者均符合关于高
眼压型 POAG 的诊断标准[6],眼压大于 21mmHg;(2)患
者经诊断有青光眼视神经性乳头改变,前房角有张开;
(3)患者停用降眼压药物超过 3mo;(4)所有患者均知情
且同意本研究方案。 排除标准:(1)合并严重心、肝、肾
功能损害患者;(2)合并自身免疫疾病、精神疾病、重症
感染或其他恶性肿瘤患者;(3)实施过眼科手术的患者
或有其他急性或慢性眼科疾病的患者;(4)哺乳期或妊
娠期妇女;(5)对本研究药物过敏的患者;(6)不配合本
研究方案的患者。 采用随机数字表法将患者分为对照组

和观察组,每组 120 例 168 眼。 对照组中男 62 例 86 眼,
女 58 例 82 眼,单眼病变 70 例,双眼病变 50 例,患者平均
年龄 49郾 0 依1郾 8 岁,平均眼压为 24郾 5 依1郾 9mmHg;观察组
中男 64 例 93 眼,女 56 例 75 眼,单眼病变 74 例,双眼病
变 46 例,患者平均年龄 48郾 0依1郾 1 岁,平均眼压为 25郾 5依
2郾 2mmHg。 两组患者性别、年龄、病情等一般资料比较差
异无统计学意义(P>0郾 05),具有可比性。 本研究经我院
伦理委员会批准。 所有患者及家属均了解研究方案并签
署知情同意书。
1郾 2 方法摇 对照组:采用 0郾 4g / L 拉坦前列素滴眼液进行
治疗,将药物滴入结膜囊处,滴后按压泪囊区 5min,
1 滴 / 次,1 次 / d,晚餐后使用。 观察组:采用噻吗洛尔联
合拉坦前列素进行治疗。 马来酸噻吗洛尔滴眼液为
1 滴 / 次,2 次 / d,早餐和午餐后使用,滴用方式以及拉坦
前列素滴眼液的使用方法同对照组。 4wk 为一个疗程,
两组均治疗 3 个疗程后观察患者疗效。 治疗前以及治疗
3mo 后采用共聚焦激光扫描仪检测患者视盘参数,记录
患者眼部盘沿面积( rim area, RA)、容积 ( rim volume,
RV),水平杯盘直径比(cup / disc diameter ratio, C / D)、垂
直 C / D 和视盘容积(disc volume, DV)。 治疗前以及治疗
3mo 采用三维光学相干断层扫描仪检测患者 RNFL,患者
取坐位,下颌衬于颌托,调整仪器高度,在暗室内操作。
所有患者均由同一检测员在统一条件下进行,以受检患
者屈光度矫正至最清晰状态为标准,设置注视光标。 视
力较好者设置为内注视光标,即注视镜头内固视光标;视
力不佳者设为外注视光标,即镜头外固视光标。 将扫描
圆心与视盘中心对齐后,快速实施扫描,每只眼扫描 3
次。 直径设置为 4mm,扫描时间为 0郾 37s,取最清晰图像
用分析系统处理,取视乳头测量点的厚度曲线,计算神经
纤维层扫描图以视盘为中心,直径为 4mm 圆环上、下、鼻
侧、颞侧四个 RNFL 的平均厚度。 治疗 3mo 后观察患者
虹膜、角膜以及晶状体状况,有无心肺方面副反应,1a 内
随访观察患者长期不良反应。

临床疗效标准:治疗前以及治疗 3mo 后测量患者视
力和眼压评估治疗效果。 视力评价标准:改善,治疗前后
视力差值大于 1郾 0;稳定,治疗前后视力变化差值小于
1郾 0;减退,视力降低大于 1郾 0。 视力改善率 = (改善+稳
定)眼数 / 总眼数伊100% 。 眼压测定:采用压平眼压计测
量患者眼压,测量时间为上午和晚上,取两次平均值。

统计学分析:使用 SPSS19郾 0 软件对数据进行统计分

析。 计量数据用平均数依标准差 (軃x依s)表示,两组间比
较,采用独立样本 t 检验;治疗前后比较,采用配对 t 检
验,计数资料用 n(% )表示,采用 Wilcoxon 秩和检验或
Fisher 确切概率法检验,P<0郾 05 表示差异有统计学意义。
2 结果

所有患者均成功完成研究,无失访、中途退出、剔除
和脱落病例。
2郾 1 两组患者治疗前后视盘参数比较摇 治疗前两组患者
RA、RV、DV、水平和垂直 C / D 比较差异均无统计学意义
(P>0郾 05),治疗 3mo 后两组患者的 RA、RV、DV、水平
C / D四项指标均明显升高,垂直 C / D 水平治疗后显著下
降,差异具有统计学意义(P<0郾 05),但观察组的改善程
度较对照组更加明显,差异有统计学意义(P<0郾 05),见
表 1、2。
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表 1摇 两组患者治疗前后视盘参数比较 軃x依s

组别 眼数
RA (mm2)

治疗前 治疗 3mo 后
t P

RV (mm3)
治疗前 治疗 3mo 后

t P
DV (mm3)

治疗前 治疗 3mo 后
t P

对照组 170 0郾 90依0郾 32 1郾 04依0郾 42 3郾 43 <0郾 01 0郾 24依0郾 11 0郾 34依0郾 12 7郾 97 <0郾 01 0郾 14依0郾 11 0郾 20依0郾 11 5郾 00 <0郾 01
观察组 166 0郾 91依0郾 35 1郾 22依0郾 35 8郾 11 <0郾 01 0郾 23依0郾 12 0郾 45依0郾 12 16郾 80 <0郾 01 0郾 13依0郾 10 0郾 25依0郾 09 11郾 57 <0郾 01

摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇
t 0郾 27 4郾 26 0郾 80 8郾 40 0郾 87 4郾 55
P 0郾 78 <0郾 01 0郾 42 0郾 02 0郾 38 <0郾 01

注:对照组:仅采用拉坦前列素治疗;观察组:采用噻吗洛尔联合拉坦前列素进行治疗。

表 2摇 两组患者治疗前后杯盘直径比比较 軃x依s

组别 眼数
水平 C / D

治疗前 治疗 3mo 后
t P

垂直 C / D
治疗前 治疗 3mo 后

t P

对照组 170 0郾 73依0郾 22 0郾 84依0郾 13 5郾 60 <0郾 01 0郾 84依0郾 11 0郾 74依0郾 22 5郾 20 <0郾 01
观察组 166 0郾 72依0郾 19 0郾 92依0郾 15 10郾 70 <0郾 01 0郾 83依0郾 15 0郾 65依0郾 12 12郾 13 <0郾 01

摇 摇 摇 摇 摇
t 0郾 45 5郾 20 0郾 70 4郾 64
P 0郾 66 <0郾 01 0郾 49 <0郾 01

注:对照组:仅采用拉坦前列素治疗;观察组:采用噻吗洛尔联合拉坦前列素进行治疗。

表 3摇 两组患者治疗前后 RNFL比较 (軃x依s,滋m)
组别 眼数 治疗前 治疗 3mo 后 t P
对照组 170 83郾 25依10郾 32 92郾 24依7郾 45 9郾 17 <0郾 01
观察组 166 82郾 34依11郾 35 101郾 22依8郾 15 17郾 48 <0郾 01

摇 摇 摇 摇 摇 摇
t 0郾 76 10郾 53
P 0郾 44 <0郾 01

注:对照组:仅采用拉坦前列素治疗;观察组:采用噻吗洛尔联合
拉坦前列素进行治疗。

表 4摇 两组患者治疗前后眼压比较 (軃x依s, mmHg)
组别 眼数 治疗前 治疗 3mo 后 t P
对照组 170 25郾 25依3郾 32 21郾 24依3郾 45 2郾 04 0郾 03
观察组 166 25郾 34依3郾 35 17郾 22依3郾 15 22郾 89 <0郾 01

摇 摇 摇 摇 摇 摇
t 0郾 05 11郾 15
P 0郾 96 <0郾 01

注:对照组:仅采用拉坦前列素治疗;观察组:采用噻吗洛尔联合
拉坦前列素进行治疗。
表 5摇 两组患者临床疗效比较 眼

组别 眼数 改善 稳定 减退 改善率(% )
对照组 170 114 23 33 80郾 6
观察组 166 143 19 4 97郾 6

注:对照组:仅采用拉坦前列素治疗;观察组:采用噻吗洛尔联合
拉坦前列素进行治疗。
表 6摇 两组患者治疗后不良反应比较 眼(% )
组别 眼数 眼睛干涩 角膜浸润 结膜充血 视觉模糊

对照组 170 3(1郾 8) 2(1郾 2) 4(2郾 4) 5(2郾 9)
观察组 166 1(0郾 6) 1(0郾 6) 2(1郾 2) 2(1郾 2)

摇 摇 摇 摇 摇
P 0郾 32 0郾 58 0郾 42 0郾 27

注:对照组:仅采用拉坦前列素治疗;观察组:采用噻吗洛尔联合
拉坦前列素进行治疗。

2郾 2 两组患者治疗前后 RNFL 比较 摇 两组患者治疗前
RNFL 比较差异无统计学意义(P>0郾 05),治疗 3mo 后两
组患者均明显升高,差异有统计学意义(P<0郾 05),但观
察组升高更加明显,差异有统计学意义( P<0郾 01),见
表 3。

2郾 3 两组患者临床疗效比较摇 两组患者治疗前眼压比较
差异无统计学意义(P>0郾 05),治疗后两组患者眼压均明
显降低,差异有统计学意义(P<0郾 05),但观察组患者眼压
降低更加明显,差异有统计学意义(P<0郾 01),见表 4。 治
疗 3mo 后对患者临床效果进行评估,对照组改善率为
80郾 6% ,观察组改善率为 97郾 6% ,观察组临床疗效明显优
于对照组,差异有统计学意义(Z = 15郾 39,P <0郾 05),见
表 5。
2郾 4 两组患者治疗后不良反应比较摇 两组患者治疗后不
良反发生率比较差异无统计学意义(P>0郾 05),见表 6。 1a
内随访观察未发现患者出现其他不良反应。
3 讨论

青光眼是一种眼压持续或间断升高的眼部疾病,持续

的高眼压给眼部各组织器官和视力都带来巨大的危害,是
致盲的三大眼病之一。 高眼压型 POAG 是青光眼常见类
型,发作时前房角张开,房水外流受阻,其视觉损害程度与

眼压密切相关[3]。 目前临床并无彻底的根治方法,可通过

降低眼压减缓视力的恶化,常用的药物如前列腺素类衍生

物,肾上腺 茁 受体阻断剂、肾上腺素能 琢2受体激动剂等,
但单用任意一种药物剂量高、副作用多,尚不能缓解

POAG 对视觉神经的压迫作用,疗效欠佳[7]。 沈琪敏等[8]

报道联合应用拉坦前列素和 茁 受体阻断剂噻吗洛尔对高

眼压型 POAG 患者疗效显著,患者眼血流明显改善。 拉坦

前列素作为前列腺素类衍生物,通过引导房水外流降低眼

压,减轻对非睫状体的损害作用。 马来酸噻吗洛尔较之于

传统 茁 受体阻断剂,效果更加突出,通过降低房水的生成

量降低眼压,持续时间长,不良反应少,在临床已有广泛的

应用[9]。
本研究结果显示噻吗洛尔联合拉坦前列素患者视力

改善确切,改善率为 97郾 6% ,眼压明显降低,差异有统计

学意义(P<0郾 05),相比于仅采用拉坦前列素的对照组,疗
效更佳,差异具有统计学意义(P<0郾 05)。 同时治疗期间

观察组和对照组患者眼睛干涩发生率分别为 1郾 8% 、
0郾 6% ,角膜浸润分别为 1郾 2% 、0郾 6% ,结膜充血分别为

2郾 4% 、1郾 2% ,视觉模糊分别为 2郾 9% 、1郾 2% ,两组并发症

4922

国际眼科杂志摇 2017 年 12 月摇 第 17 卷摇 第 12 期摇 摇 http: / / ies. ijo. cn
电话:029鄄82245172摇 摇 85263940摇 摇 电子信箱:IJO. 2000@ 163. com



发生率比较差异均无统计学意义(P>0郾 05),说明通过联
合用药患者病情有明显的恢复,视力水平改善,不良反应
发生率较低,安全性好。

开角型青光眼发病隐匿,进展缓慢,病变早期即能引
起注视点以外的视野缺损,对视盘的损害极大,甚者有盘
沿组织丢失,视盘凹陷、视网膜神经纤维层缺损等症状,晚
期会出现夜盲等症状,直至失明,因此应采取合适的方式
及时治疗[10]。 研究发现降压药发挥疗效的同时,可增加
眼球血流量,营养视神经,避免视网膜神经纤维层发生病
变[11]。 杨强[12]建立高眼压小鼠模型,发现噻吗洛尔、溴莫
尼定(肾上腺素能 琢2受体激动剂)和布林佐胺(碳酸酐酶
抑制剂)在模型中均能有效降低眼压,提高视网膜神经细
胞的存活率,

本研究结果也证实经噻吗洛尔和拉坦前列素联合治
疗的患者视网膜参数和 RNFL 都显著优于对照组,差异有
统计学意义(P<0郾 05),观察组患者 RA、RV、DV、水平 C / D
参数都有明显的升高,差异有统计学意义(P<0郾 05)。 其
原因在于 POAG 患者视神经受损,周围毛细血管扩张,供
血量不足,各层视网膜神经纤维细胞极性异常、排列紊乱,
凋亡现象严重,使纤维层厚度变薄[13]。 而噻吗洛尔和拉
坦前列素通过最大程度地降低眼压,改善视网膜微循环,
缓解并恢复神经细胞的损伤,抑制细胞凋亡,最大限度发
挥视神经的保护作用[14]。 因此噻吗洛尔和拉坦前列素的
联合用药不仅降低眼内压力,还能优化患者视盘形态,改
善视网膜微循环,保护视神经,促进患者恢复,这与李璇研
究结果一致[15]。

虽然本研究样本选取、操作标准均严格保持一致,尽
量减少人为误差的影响,但其不足之处在于研究对象较
少,对数据结果的准确性有一定影响,尚需扩大样本量实
施进一步研究。 同时联合用药对视盘参数和 RNFL 的作
用机制还需进一步探讨[15]。

综上所述,采用噻吗洛尔联合拉坦前列素治疗高眼压
型 POAG 患者,可有效促进患者视力恢复,明显降低眼压,
改善患者 RNFL 和视盘参数且不良反应少。
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