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摘要

目的:探究角膜塑形镜联合 ０.０１％阿托品滴眼液对青少年

近视控制的疗效及安全性ꎮ
方法:前瞻性非随机对照研究ꎮ 选择 ２０１７－１０ / ２０１８－１１
我院收治的青少年近视患者 １２０ 例 １２０ 眼为研究对象ꎬ对
照组 ６０ 眼采用角膜塑形镜治疗ꎬ联合组 ６０ 眼采用角膜塑

形镜联合 ０.０１％阿托品治疗ꎮ 治疗前和治疗 １ａ 测定患者

最佳矫正远视力(ＢＣＤＶＡ)、最佳矫正近视力(ＢＣＮＶＡ)、
屈光度、眼轴、调节幅度、亮瞳直径、暗瞳直径、泪膜脂质层

厚度( ＬＬＴ)、泪膜破裂时间( ＢＵＴ)ꎬ观察不良反应发生

情况ꎮ
结果:两组患者治疗前后 ＢＣＤＶＡ 和 ＢＣＮＶＡ 组内和组间

均无差异(Ｐ>０.０５)ꎮ 与治疗前相比ꎬ治疗后联合组和对

照组等效球镜度均明显进展(Ｐ< ０.０１)ꎬ分别进展 ０. ２１
(０.０３ꎬ０.５３)、０.４０(０.１５ꎬ０.７４)Ｄꎻ治疗后联合组和对照组

眼轴长度均显著增加(Ｐ < ０. ０１)ꎬ分别增加 ０. １３ ± ０. １９、
０.２２±０.２１ｍｍꎮ 治疗前后对照组调节幅度、亮瞳和暗瞳直

径均未见明显差异(Ｐ>０.０５)ꎬ但治疗后联合组调节幅度

显著下降ꎬ亮瞳和暗瞳直径显著增加(均 Ｐ<０.０１)ꎬ且治疗

后联合组调节幅度低于对照组ꎬ而亮瞳和暗瞳直径高于对

照组(均 Ｐ<０.０１)ꎮ 治疗后两组患者 ＬＬＴ、ＢＵＴ 均显著降

低(Ｐ<０.０１)ꎬ且降低幅度均无差异(Ｐ>０.０５)ꎮ 治疗期间ꎬ
联合组和对照组总不良反应发生率无差异 (２６. ７％ ｖｓ
１５.０％ꎬＰ>０.０５)ꎮ
结论:角膜塑形镜联合 ０.０１％阿托品可协同增强青少年的

近视控制效果ꎬ并且具有良好的安全性ꎮ
关键词:角膜塑形镜ꎻ阿托品ꎻ近视ꎻ青少年ꎻ调节幅度ꎻ瞳
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ｉｎ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ.
• ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙꎻ Ａｔｒｏｐｉｎｅꎻ ｍｙｏｐｉａꎻ
ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔꎻ ａｃｃｏｍｍｏｄａｔｉｖｅ ａｍｐｌｉｔｕｄｅꎻ ｐｕｐｉｌ ｄｉａｍｅｔｅｒꎻ
ｔｅａｒ ｆｉｌｍ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｌｕｏ Ｙꎬ Ｌｕｏ ＷＱꎬ Ｌｕ ＰＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｏｆ
ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ０.０１％ Ａｔｒｏｐｉｎｅ ｆｏｒ ｃｏｎｔｒｏｌｌｉｎｇ ｌｏｗ ｔｏ
ｍｏｄｅｒａｔｅ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)
２０２１ꎻ２１(１):４７－５２

０引言

近视是常见的屈光问题ꎬ也是引起视觉障碍的主要原
因之一ꎬ随着科技的发展及生活习惯的改变ꎬ近视已成为

全球范围内广泛关注的公共卫生问题ꎬ严重威胁青少年的

生理及心理健康[１]ꎮ 据我国最近一项中小学生近视流行

病学调查显示ꎬ近视患病率高达 ５５.７％ꎬ明显高于西方国

家[２]ꎮ 研究表明ꎬ高度近视是视网膜脱离、青光眼、黄斑病

变等致盲性眼病的危险因素ꎬ并且该风险随着近视程度的
增加而增加ꎮ 因此ꎬ为了降低这些致盲性眼病的风险ꎬ亟
需采取有效的干预措施来减缓近视的进展[３]ꎮ 目前ꎬ临床

上主要采用光学和药物的手段来控制近视进展ꎮ 角膜塑
形镜是一种光学手段ꎬ是采用反几何设计的特殊角膜接触

镜ꎬ夜间配戴可以平坦中央角膜曲率ꎬ可逆性降低近视度
数ꎬ使患者获得较好的日间裸眼视力ꎬ同时可能通过减少

周边离焦有效地将眼轴增长率降低 ４３％ ~ ６３％ [４]ꎮ 阿托

品作为 Ｍ 受体拮抗剂是一种药物手段ꎬ可能通过视网膜

脉络膜和巩膜的抗毒蕈碱受体控制近视ꎮ 研究表明ꎬ
０.０１％低浓度阿托品可以有效缓解近视进展ꎬ并且减少了

高浓度阿托品引起的调节麻痹等副作用和停药后的反弹

效应[５]ꎮ 临床发现单独采用上述光学或药物手段控制近

视ꎬ仍然有部分患者无法达到满意的控制效果ꎮ 为了获得
更有效的近视控制方法ꎬ有必要了解这两种手段之间是否

存在协同作用及其安全性ꎮ 目前已有少量研究显示ꎬ角膜
塑形镜与阿托品联合治疗可以增强近视控制的效果ꎬ但因

个体差异、研究群体、药物浓度及研究设计的不同ꎬ仍需要
对联合治疗的安全性和有效性进行验证[６－８]ꎮ 本研究以

我院青少年近视患者作为研究对象ꎬ采用角膜塑形镜及联
合 ０.０１％阿托品进行治疗ꎬ分析其治疗效果及安全性ꎬ旨
在为治疗方式的选择提供数据支持ꎬ现报道如下ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 前瞻性非随机对照研究ꎮ 选择 ２０１７－１０ / ２０１８－
１１ 我院收治的青少年近视患者 １２０ 例 １２０ 眼作为研究对

象ꎬ均取右眼数据进行分析ꎮ 纳入标准:年龄 ８ ~ １４ 岁ꎻ球
镜度数为－１.００~ －６.００Ｄꎬ顺规散光度数<－２.００Ｄꎻ双眼等
效球镜度差值<１.００Ｄꎻ眼压 １０ ~ ２１ｍｍＨｇꎻ角膜中央厚度
>０.４５ｍｍꎬ角膜曲率 ３９.００~４６.００Ｄꎻ常规眼科检查正常ꎬ排
除其它眼部疾病ꎻ最近 １ａ 近视度数增长大于 ０.５０Ｄꎮ 排除
标准:阿托品过敏或用药禁忌者ꎻ合并全身性疾病、自身免
疫性疾病者ꎻ存在干眼、角膜炎、圆锥角膜等角膜塑形镜配

戴禁忌证者ꎻ既往有隐形眼镜配戴史、阿托品用药史或眼
部手术史ꎻ依从性较差ꎬ无法按时进行复查者ꎮ 根据患者
及其监护人的意愿进行分组ꎬ对照组 ６０ 例 ６０ 眼采用角膜

塑形镜治疗ꎻ联合组 ６０ 例 ６０ 眼采用角膜塑形镜联合
０.０１％阿托品治疗ꎮ 本研究经医院伦理委员会批准ꎬ纳入
研究前所有患者及其监护人均被告知试验目的和注意事
项并签署知情同意书ꎮ
１.２方法
１.２.１治疗方法　 两组患者在验配角膜塑形镜前均进行常
规眼科检查及睫状肌麻痹验光ꎮ 对照组患者采用角膜塑

形镜治疗ꎬ镜片采用阿尔法角膜塑形镜ꎬ根据角膜地形图
平坦 Ｋ 值和 Ｅ 值选择试戴片ꎬ待泪液完全稳定后在裂隙
灯下进行镜片的动态和静态评估ꎬ根据镜片位置、活动度

及荧光染色情况调整试戴片至获得满意配适ꎬ要求镜片中
心定位ꎬ瞬目时镜片垂直活动度 １.０ ~ １.５ｍｍꎬ中央有 ３ ~
４ｍｍ 平坦接触区ꎬ反转弧区有 １ ~ ２ｍｍ ３６０°荧光充盈区ꎬ
定位弧与角膜 ３６０°平行接触ꎬ有 ０.５ｍｍ 宽周边弧荧光环ꎮ
通过片上验光获得订片处方ꎬ嘱患者在夜间配戴 ６~８ｈꎬ晨
起摘镜ꎬ戴镜后 １ｄꎬ１ｗｋꎬ１、３、６ｍｏꎬ１ａ 进行随访ꎮ 联合组患
者采用角膜塑形镜联合 ０.０１％阿托品治疗ꎬ角膜塑形镜配

戴方法及要求同对照组ꎬ每晚配戴角膜塑形镜前 ３０ｍｉｎ 给
予 ０.０１％阿托品滴眼液(１ｍＬ ∶ ０.５ｍｇ 硫酸阿托品注射液与
１％玻璃酸钠滴眼液按比例稀释配制ꎬ由本院统一配制ꎬ严
格进行无菌操作)滴眼ꎬ１ 滴 / 天ꎬ每次点眼后按压泪囊部
１０ｍｉｎꎮ 两组患者均连续治疗 １ａꎮ 除健康状况不佳或出
现异常眼部症状期间外ꎬ每晚使用阿托品滴眼液和 / 或配
戴角膜塑形镜ꎮ
１.２.２观察指标　 治疗 １ａ 复查视力、屈光度、眼轴、单眼调
节幅度、亮瞳 / 暗瞳直径、泪膜脂质层厚度(ＬＬＴ)、泪膜破
裂时间(ＢＵＴ)等指标ꎬ观察治疗期间不良反应发生情况ꎮ
(１)视力:最佳矫正远视力(ＢＣＤＶＡ)采用标准对数视力表
在 ５ｍ 处检测ꎬ最佳矫正近视力(ＢＣＮＶＡ)采用标准对数近
视力表在 ４０ｃｍ 处检测ꎬ检查前均进行完全屈光矫正ꎬ并
将结果换算为 ＬｏｇＭＡＲ 视力记录分析ꎮ (２)屈光度:停戴
角膜塑形镜 １ｍｏ 时进行 １％复方托吡卡胺滴眼液睫状肌
麻痹验光ꎮ (３)眼轴:眼表面麻醉后采用 Ａ 超检测ꎬ重复
测量 ５ 次ꎬ取平均值ꎮ (４)瞳孔直径:在同一照明条件下

８４
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　 　表 １　 两组患者一般资料比较

组别 例数 /眼数 男(例ꎬ％) 年龄(ｘ±ｓꎬ岁) 球镜度(ｘ±ｓꎬＤ) 散光度(ｘ±ｓꎬＤ) 眼轴(ｘ±ｓꎬｍｍ)
对照组 ６０ / ６０ ２４(４０.０) １０.７７±１.９１ －２.９５±１.２５ －０.４９±０.４２ ２５.０１±０.７９
联合组 ６０ / ６０ ２２(３６.７) １０.０２±２.３５ －３.００±１.３２ －０.５３±０.４０ ２５.１２±０.８１

　 　 　
χ２ / ｔ ０.１４１ １.９１７ ０.２１３ ０.６１０ －０.７５５
Ｐ ０.７０７ ０.０５８ ０.８３１ ０.５４３ ０.４５１

注:对照组:采用角膜塑形镜治疗ꎻ联合组:采用角膜塑形镜联合 ０.０１％阿托品治疗ꎮ

表 ２　 两组患者治疗前后视力比较 (ｘ±ｓꎬＬｏｇＭＡＲ)

组别 眼数
ＢＣＤＶＡ

治疗前 治疗 １ａ ｔ Ｐ
ＢＣＮＶＡ

治疗前 治疗 １ａ ｔ Ｐ
对照组 ６０ －０.０５±０.０７ －０.０４±０.０７ －１.６５７ ０.１０３ ０.０１±０.０３ ０.０１±０.０３ －１.７６２ ０.０８３
联合组 ６０ －０.０４±０.０７ －０.０３±０.０７ －１.９２８ ０.０５９ ０.０１±０.０３ ０.０２±０.０４ －１.９３２ ０.０５８

　 　 　 　
ｔ －０.６４２ －０.８０７ －０.６５６ －１.０１９
Ｐ ０.５２２ ０.４２１ ０.５１３ ０.３１１

注:对照组:采用角膜塑形镜治疗ꎻ联合组:采用角膜塑形镜联合 ０.０１％阿托品治疗ꎮ

采用 Ｐｅｎｔａｃａｍ 眼前节分析仪测量亮瞳直径ꎬ在同一暗室
下采用角膜地形图测量暗瞳直径ꎬ重复测量 ３ 次ꎬ取平均
值ꎮ (５)单眼调节幅度:采用移近法测量ꎬ完全屈光矫正

后ꎬ嘱患者注视近视力表最佳视力上一行单个视标ꎬ缓慢
向被测者移近ꎬ直至视标持续模糊ꎬ视标卡与眼镜平面距

离的倒数为调节幅度ꎬ重复测量 ３ 次ꎬ取平均值ꎮ (６)泪
膜脂质层厚度:采用 Ｌｉｐｉｖｉｅｗ 眼表面干涉仪测定ꎬ嘱患者

坐于仪器前ꎬ下颌固定于下颌托ꎬ额头紧贴额托ꎬ调整下颌
位置ꎬ使外眦部与水平线平齐ꎬ检查时要求患者双眼注视

仪器内指示灯ꎬ自然眨眼ꎬ记录 ２０ｓ 泪膜干涉图ꎬ分析得出
ＬＬＴꎮ (７)泪膜破裂时间:利用湿润的荧光素纸条轻触患

者上睑结膜ꎬ嘱患者眨眼 ３ ~ ４ 次使荧光素均匀分布于角
膜ꎬ于裂隙灯钴蓝光下检查ꎬ在患者睁眼时立即进行观察ꎬ
记录角膜出现第 １ 个黑斑的时间即为 ＢＵＴꎮ (８)不良反
应:观察两组患者治疗期间不良反应(角膜点染、结膜炎

症、视觉异常、眼红眼痒、灼烧感、视近模糊、畏光等)发生
情况ꎬ并使用 Ｅｆｒｏｎ 分级量表对不良反应进行分级ꎮ

统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２０.０ 软件进行数据分析ꎮ 计
量资料首先进行 Ｋｏｌｍｏｇｏｒｏｖ－Ｓｍｉｒｎｏｖ 正态性检验ꎬ除治疗

前后两组的等效球镜度差值、单眼调节幅度差值、亮瞳直
径差值、暗瞳直径差值及 ＬＬＴ 差值外ꎬ其余计量资料均满

足正态分布ꎬ以 ｘ±ｓ 表示ꎬ采用独立样本 ｔ 检验比较两组

间差异ꎬ采用配对样本 ｔ 检验比较治疗前后的变化ꎻ非正
态分布资料以中位数(四分位间距) 表示ꎬ采用 Ｍａｎｎ －
Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验比较两组间差异ꎮ 计数资料以率表示ꎬ组
间比较行卡方检验或 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法ꎮ 以 Ｐ<０.０５ 表示
差异具有统计学意义ꎮ
２结果
２.１两组患者一般资料的比较 　 两组患者年龄、性别构

成、治疗前屈光度、眼轴等基线数据差异无统计学意义
(均 Ｐ>０.０５)ꎬ具有可比性ꎬ见表 １ꎮ
２.２两组患者治疗前后视力比较　 治疗前和治疗 １ａꎬ两组
患者 ＢＣＤＶＡ 和 ＢＣＮＶＡ 组间差异均无统计学意义(Ｐ >
０.０５)ꎬ且与治疗前比较ꎬ治疗 １ａ 两组患者 ＢＣＤＶＡ 和
ＢＣＮＶＡ 组内差异亦均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ

表 ３　 两组患者治疗前后等效球镜度比较 (ｘ±ｓꎬＤ)

组别 眼数 治疗前 治疗 １ａ ｔ Ｐ
对照组 ６０ －３.１８±１.３２ －３.６３±１.２４ ９.１８７ <０.０１
联合组 ６０ －３.２６±１.３５ －３.５１±１.２７ ５.８４２ <０.０１

　 　 　 　 　
ｔ ０.３１６ ０.５０２
Ｐ ０.７５２ ０.６１７

注:对照组:采用角膜塑形镜治疗ꎻ联合组:采用角膜塑形镜联合

０.０１％阿托品治疗ꎮ

表 ４　 两组患者治疗前后眼轴比较 (ｘ±ｓꎬｍｍ)

组别 眼数 治疗前 治疗 １ａ ｔ Ｐ
对照组 ６０ ２５.０１±０.７９ ２５.２４±０.７５ －８.４６４ <０.０１
联合组 ６０ ２５.１２±０.８１ ２５.２６±０.７６ －５.２２２ <０.０１

　 　 　 　 　
ｔ －０.７５５ －０.１６５
Ｐ ０.４５１ ０.８６９

注:对照组:采用角膜塑形镜治疗ꎻ联合组:采用角膜塑形镜联合

０.０１％阿托品治疗ꎮ

２.３ 两组患者治疗前后等效球镜度比较 　 治疗前和治疗

１ａꎬ两组患者等效球镜度组间差异均无统计学意义(Ｐ>
０.０５)ꎬ但与治疗前比较ꎬ治疗 １ａ 两组患者等效球镜度均

明显增加(均 Ｐ<０.０１)ꎬ且联合组等效球镜度进展程度

[０.２１(０.０３ꎬ０.５３)Ｄ]明显小于对照组[０.４０(０.１５ꎬ０.７４)Ｄ]ꎬ
差异有统计学意义(Ｚ＝ －２.９３１ꎬＰ＝ ０.００３)ꎬ见表 ３ꎮ
２.４两组患者治疗前后眼轴比较　 治疗前和治疗 １ａꎬ两组

患者眼轴组间差异无统计学意义(均 Ｐ>０.０５)ꎬ但与治疗

前比较ꎬ治疗 １ａ 两组患者眼轴均明显增长(Ｐ<０.０１)ꎬ且
联合组眼轴增长程度(０.１３ ± ０.１９ｍｍ)明显小于对照组

(０.２２± ０. ２１ｍｍ)ꎬ 差异有统计学意义 ( ｔ ＝ ２. ６３８ꎬ Ｐ ＝
０.００９)ꎬ见表 ４ꎮ
２.５ 两组患者治疗前后调节幅度及瞳孔直径比较 　 治疗
前ꎬ两组患者调节幅度比较差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ
与治疗前比较ꎬ治疗 １ａ 对照组患者调节幅度无明显变化

(Ｐ>０.０５)ꎬ但联合组患者调节幅度明显降低(Ｐ<０.０１)ꎬ且
联合组调节幅度显著低于对照组(Ｐ<０.０１)ꎮ 治疗 １ａꎬ对

９４
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　 　表 ５　 两组患者治疗前后调节幅度比较 (ｘ±ｓꎬＤ)
组别 眼数 治疗前 治疗 １ａ ｔ Ｐ
对照组 ６０ １３.０６±１.１５ １３.１２±１.１４ －１.９１２ ０.０６１
联合组 ６０ １３.２９±１.０８ １１.２３±１.３５ １６.３９５ <０.０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ －１.１４６ ８.２４６
Ｐ ０.２５４ <０.０１

注:对照组:采用角膜塑形镜治疗ꎻ联合组:采用角膜塑形镜联合 ０.０１％阿托品治疗ꎮ

表 ６　 两组患者治疗前后瞳孔直径比较 (ｘ±ｓꎬｍｍ)

组别 眼数
亮瞳直径

治疗前 治疗 １ａ ｔ Ｐ
暗瞳直径

治疗前 治疗 １ａ ｔ Ｐ
对照组 ６０ ３.２２±０.５２ ３.２４±０.５１ －１.４３１ ０.１５８ ５.５８±０.４７ ５.６１±０.４８ －１.９４８ ０.０５６
联合组 ６０ ３.３２±０.５１ ４.１７±０.７６ －８.８５９ <０.０１ ５.６３±０.４３ ６.５９±０.９８ ９.４５５ <０.０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ －１.１４０ －７.８６０ －０.６１６ －６.８９１
Ｐ ０.２５７ <０.０１ ０.５３９ <０.０１

注:对照组:采用角膜塑形镜治疗ꎻ联合组:采用角膜塑形镜联合 ０.０１％阿托品治疗ꎮ

表 ７　 两组患者泪膜相关参数比较 ｘ±ｓ

组别 眼数
ＬＬＴ(ｎｍ)

治疗前 治疗 １ａ ｔ Ｐ
ＢＵＴ(ｓ)

治疗前 治疗 １ａ ｔ Ｐ
对照组 ６０ ７７.１２±１９.４２ ７１.３８±２２.２７ １２.２１６ <０.０１ １１.１７±１.５３ ９.２７±２.０６ ６.５５５ <０.０１
联合组 ６０ ７５.６７±２０.５５ ６８.８３±２１.２５ ８.９１０ <０.０１ １１.２７±１.４８ ８.９０±１.７１ ８.３８６ <０.０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ０.３９７ ０.６４２ －０.３６３ １.０６１
Ｐ ０.６９２ ０.５２２ ０.７１７ ０.２９１

注:对照组:采用角膜塑形镜治疗ꎻ联合组:采用角膜塑形镜联合 ０.０１％阿托品治疗ꎮ

照组和联合组患者调节幅度变化值分别为 ０(０ꎬ０.２５)、
－２.００(－２.５０ꎬ－１.５６) Ｄꎬ差异有统计学意义(Ｚ ＝ －８.５６１ꎬ
Ｐ<０.０１)ꎬ见表 ５ꎮ

治疗前ꎬ两组患者亮瞳和暗瞳直径比较差异均无统计

学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 与治疗前比较ꎬ治疗 １ａ 对照组患者亮

瞳和暗瞳直径均无明显差异(Ｐ>０.０５)ꎬ但联合组患者亮

瞳和暗瞳直径均显著增加(Ｐ<０.０１)ꎮ 治疗 １ａꎬ对照组和

联合组患者亮瞳直径变化值分别为 ０.０２( －０.０５ꎬ０.０９)、
０.７９(０.２９ꎬ１.１５)ｍｍꎬ暗瞳直径变化值分别为 ０.０３ (０.０２ꎬ
０.０９)、０.７８(０.３８ꎬ１.２７) ｍｍꎬ差异均有统计学意义(Ｚ ＝
－６.８８２、－７.９４３ꎬ均 Ｐ<０.０１)ꎬ见表 ６ꎮ
２.６两组患者泪膜相关参数比较　 治疗前和治疗 １ａꎬ两组

患者 ＬＬＴ、ＢＵＴ 差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ且与治疗

前比较ꎬ治疗 １ａ 两组患者 ＬＬＴ、ＢＵＴ 均显著降低 ( Ｐ <
０.０１)ꎮ 治疗 １ａꎬ对照组和联合组患者 ＬＬＴ 分别降低 ６.００
(３.００ꎬ１０.００)、９.００(５.００ꎬ１０.００) ｎｍꎬＢＵＴ 分别降低 １.９０±
２.２５、２.３７±２.１９ｓꎬ差异均无统计学意义(Ｚ ＝ －１.５８４ꎬＰ ＝
０.１１３ꎻｔ＝ －１.１５４ꎬＰ＝ ０.２５１)ꎬ见表 ７ꎮ
２.７两组患者不良反应发生情况　 治疗过程中ꎬ两组患者

均未出现过敏性结膜炎ꎮ 治疗 １ａ 复查时ꎬ对照组 ７ 眼

(１１.７％)、联合组 ９ 眼(１５.０％)出现角膜点染ꎬ均为 １ 级点

染ꎬ两组比较差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎻ对照组 １ 眼

(１.７％)、联合组 ５ 眼(８.３％)出现畏光ꎬ均在早上出现ꎬ中
午后缓解ꎬ联合组畏光发生率比对照组高ꎬ但两组差异无

统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎻ对照组 １ 眼(１.７％)、联合组 ２ 眼

　 　表 ８　 两组患者不良反应发生情况 眼(％)

组别 眼数 角膜点染 畏光 视近困难 合计

对照组 ６０ ７(１１.７) １(１.７) １(１.７) ９(１５.０)
联合组 ６０ ９(１５.０) ５(８.３) ２(３.３) １６(２６.７)

　 　 　 　
χ２ ０.２８８ － － ２.４７６
Ｐ ０.５９１ ０.２０７ １.０００ ０.１１６

注:对照组:采用角膜塑形镜治疗ꎻ联合组:采用角膜塑形镜联合

０.０１％阿托品治疗ꎮ －表示采用 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法ꎮ

(３.３％)出现视近困难ꎬ两组比较差异无统计学意义(Ｐ>
０.０５)ꎮ 联合组总不良反应发生率 ( ２６. ７％) 较对照组

(１５.０％)高ꎬ但两组差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 ８ꎮ
３讨论

角膜塑形镜是特殊逆几何设计的角膜接触镜ꎬ是一种
非手术物理矫形方法ꎬ角膜塑形镜中央光学区平坦ꎬ而旁
中央区陡峭ꎬ通过镜片的机械压力、泪液液压进行角膜塑

形ꎬ暂时性降低近视屈光度ꎬ使患者在白天获得较好的裸
眼视力ꎻ对于处于近视进展期的青少年ꎬ角膜塑形镜可延

缓眼轴增长ꎬ控制近视进展[９]ꎮ 目前研究结果显示ꎬ角膜

塑形镜可能通过减少周边视网膜的远视离焦减缓近视进
展ꎬ可以有效地将近视儿童的眼轴增长率降低 ４３％ ~
６３％ [１０]ꎮ 阿托品是一种源自颠茄的生物碱ꎬ是非选择性

毒蕈碱型乙酰胆碱受体的拮抗剂ꎮ 阿托品滴眼液作用于
视网膜脉络膜和巩膜的抗毒蕈碱受体ꎬ可能通过调控多巴
胺释放增加脉络膜厚度ꎬ也可能通过调控巩膜成纤维细胞

０５
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干扰近视眼巩膜重塑ꎮ 阿托品以剂量依赖的方式延缓近
视进展和眼轴伸长[１１]ꎮ 然而ꎬ临床上近视控制的效果存
在明显的个体差异ꎬ患者的年龄、初始屈光度、瞳孔大小、
近距离工作时间、父母近视程度、生长发育速度等都可能
是近视控制效果的影响因素[１２]ꎮ

本研究结果显示ꎬ联合组和对照组等效球镜度进展程
度分别为 ０.２１(０.０３ꎬ０.５３)、０.４０(０.１５ꎬ０.７４)Ｄꎬ眼轴增加
分别为 ０.１３±０.１９、０.２２±０.２１ｍｍꎬ与对照组比较ꎬ联合治疗
可以分别减少约 ４８％的屈光度进展和 ４１％的眼轴增长ꎬ
提示联合治疗可以协同增强近视的控制效果ꎮ Ｋｉｎｏｓｈｉｔａ
等[１３]研究结果发现ꎬ联合组和角膜塑形镜组治疗 １ａ 的眼
轴增长分别为 ０.０９±０.１２、０.１９±０.１５ｍｍꎬ提示联合治疗可

以减少 ５３％的眼轴增长ꎬ与本研究结果基本一致ꎮ 既往石
迎辉等[１４] 和牛玉玲等[１５] 研究结果也显示联合治疗可以
增强近视的控制效果ꎬ减缓近视进展和眼轴增长ꎮ 分析联

合治疗协同作用的潜在机制:(１)可能与阿托品引起的瞳
孔增大有关ꎬ研究表明瞳孔直径可能影响角膜塑形镜的近
视控制效果ꎬ瞳孔增大可以增强角膜塑形镜周边近视离焦
效应ꎬ从而增强角膜塑形镜的近视控制效果ꎻ(２)光周期

与眼球的生长发育密切相关ꎬ瞳孔增大可以增加视网膜照
明[１６]ꎮ 本研究发现ꎬ治疗后联合组亮瞳和暗瞳直径分别
增加 ０.７９(０.２９ꎬ１.１５)、０.７８(０.３８ꎬ１.２７)ｍｍꎬ这种瞳孔的变

化可能增强了联合组的近视控制效果ꎮ 此外ꎬＨｉｒａｏｋａ
等[１７]研究证实使用阿托品散瞳后全眼的彗差、球差和高

阶像差(ＨＯＡ)增加ꎬ彗差和正球差的增加可能与近视控
制有关ꎬ这也可能是联合治疗协同作用的潜在原因ꎮ

角膜塑形镜可以通过泪膜的液压作用进行角膜塑形ꎬ
由于其直接与泪膜接触ꎬ可对泪膜质量产生潜在影响ꎮ 本
研究结果显示ꎬ对照组和联合组泪膜破裂时间分别缩短

１.９０±２.２５、２. ３７ ± ２. １９ｓꎬ泪膜脂质层厚度分别降低 ６. ００
(３.００ꎬ１０.００)、９.００(５.００ꎬ１０.００) ｎｍꎮ 角膜塑形镜导致泪
膜质量改变的原因有多个:(１)长期配戴角膜塑形镜可以
降低角膜知觉ꎬ减少眨眼次数或增加不完全眨眼ꎬ也可以

使泪膜脂质层变薄而导致泪液蒸发过快ꎬ而且泪液的流动
分布由于角膜表面形态的变化而发生改变ꎬ从而影响了泪
液稳定性[１８]ꎻ(２)角膜塑形镜也可能对睑板腺造成一定影

响ꎬ近期国内研究证实ꎬ角膜塑形镜可对青少年眼表产生
影响ꎬ造成睑板腺缺失ꎬ影响泪液分泌功能[１９]ꎮ 阿托品是

非选择性毒蕈碱乙酰胆碱受体的拮抗剂ꎬ面神经副交感纤
维经上颌神经泪腺支调控泪腺的泪液分泌ꎬ理论上阿托品
也可以影响泪液的分泌及泪膜稳定性ꎬ然而本研究结果并
未显示 ０.０１％阿托品增加这一风险ꎬ分析其原因可能与本

研究使用阿托品的浓度较低有关ꎮ
阿托品控制近视的作用具有剂量效应ꎬ越强的近视控

制常伴随越明显的副作用ꎬ常见的副作用包括过敏性结膜
炎、畏光、视近困难和停药后的反弹作用等ꎬ而所有的这些

风险似乎可以通过低浓度阿托品来缓解ꎮ Ｃｈｉａ 等[２０] 为期
５ａ 的研究表明 ０.０１％低浓度阿托品是控制近视的安全有
效方法ꎮ 本研究中联合组亮瞳直径平均增加 ０.７９(０.２９ꎬ
１.１５)ｍｍꎬ而调节幅度下降 ２.００(１.５６ꎬ２.５０)Ｄꎮ 钟梅等[２１]

研究发现使用 ０.０１％低浓度阿托品 １ａ 后瞳孔平均增大了
０.７５ｍｍꎬ调节幅度平均下降了 １.２５Ｄꎬ与本研究结果基本

一致ꎮ 本研究发现ꎬ与对照组相比ꎬ联合组不良反应最突
出的问题是畏光和视近困难ꎬ但两组未见明显差异ꎬ且畏
光、近距离阅读困难症状均较为轻微ꎬ随着治疗时间延长
逐渐减轻ꎬ提示这一不良反应的影响不大ꎮ 长期用药后部
分患儿畏光症状消失ꎬ可能是由于机体出现药物耐受和代
偿[２１]ꎮ 另外ꎬ本研究纳入患者虽然出现了调节幅度的轻
度下降ꎬ但仍然保存了足够的剩余调节力ꎬ因此并没有出
现明显的近距离阅读困难ꎮ 在角膜塑形镜配戴患者中ꎬ角
膜点染是一个很常见的问题[２２]ꎮ 本研究发现ꎬ联合组和
对照组患者的角膜点染发生率差异无统计学意义ꎬ考虑角
膜点染的发生可能主要与角膜塑形镜配戴有关ꎬ０.０１％阿
托品滴眼液不会显著增加角膜点染的风险ꎮ 理想的近视
控制方式应该是疗效与安全性的平衡ꎬ本研究结果提示联
合治疗具有良好的安全性ꎬ不会明显增加配戴角膜塑形镜
的风险ꎮ

综上所述ꎬ角膜塑形镜联合 ０.０１％阿托品滴眼液可以
增强青少年近视的控制效果ꎬ同时具有良好的安全性和耐
受性ꎮ 然而本研究仍存在一定局限性ꎬ本研究不是随机研
究ꎬ尽管治疗前两组的基线数据具有可比性ꎬ仍可能存在
其他混杂因素的影响ꎮ 目前认为近距离工作时间、生长发
育速度及遗传等因素是近视进展的影响因素[１２]ꎬ本研究
未对这些因素进行评估ꎬ不能排除这些因素对治疗效果评
估的影响ꎮ 此外ꎬ本研究随访时间相对较短ꎬ样本量较少ꎬ
近视控制治疗需要长期评估ꎬ确认联合治疗对减缓近视进
展的协同作用还需要进一步验证ꎬ未来仍有待扩大样本
量、延长随访时间进行验证ꎮ
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