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摘要
目的:比较 ０.０１％和 ０.０５％阿托品滴眼液对近视儿童瞳孔
直径和眼压的影响ꎮ
方法:前瞻性非随机对照研究ꎮ 收集 ２０２１－０３ / ２０２２－０２
于濮阳市第二人民医院眼科就诊的近视患者 ２３２ 例ꎬ根据
患者意愿分为 ０.０１％阿托品滴眼液组 ８１ 例ꎬ０.０５％阿托品
滴眼液组 ７７ 例和对照组 ７４ 例使用安慰剂滴眼液(等渗赋
形剂)ꎮ 分别于用药前ꎬ用药后 ６、１２ ｍｏ 测量三组患者的
瞳孔直径和眼压ꎮ
结果:最终 １８１ 例 １８１ 眼(均取右眼数据纳入研究)完成
１ ａ随访ꎬ失访率为 ２２.０％(５１ / ２３２)ꎬ其中 ０.０１％阿托品滴
眼液组 ６２ 例 ６２ 眼ꎬ０.０５％阿托品滴眼液组 ５４ 例 ５４ 眼ꎬ对
照组 ６５ 例 ６５ 眼ꎮ 三组患者基线瞳孔直径和眼压比较无
差异(均 Ｐ<０.０５)ꎮ 用药 １２ ｍｏ 后ꎬ０.０１％阿托品滴眼液
组、０.０５％阿托品滴眼液组和对照组患者的瞳孔直径变化
量分别为 ０. ７９ ± ０. ７０、１. ２９ ± ０. ６６ 和 ０. ０６ ± ０. ７４ ｍｍ(Ｐ <
０.００１)ꎬ０.０５％阿托品滴眼液组的瞳孔直径变化显著高于
０.０１％阿托品滴眼液组和对照组ꎬ０.０１％阿托品滴眼液组
的瞳孔直径变化显著高于对照组 (均 Ｐ < ０. ０５)ꎮ 用药
１２ ｍｏ后ꎬ０.０１％阿托品滴眼液组、０.０５％阿托品滴眼液组
和对照组患者的眼压变化分别为－０.７０±１.９４、－０.２２±１.７９
和 ０.２５±２.０３ ｍｍＨｇ(Ｐ<０.０５)ꎬ０.０５％阿托品滴眼液组的眼
压变化与 ０.０１％阿托品滴眼液组和对照组比较均有差异
(均 Ｐ>０.０５)ꎬ０.０１％阿托品滴眼液组的眼压变化与对照
组比较有差异(Ｐ<０.０５)ꎮ 多因素线性回归分析ꎬ基线近
视屈光度越小、基线瞳孔直径越小ꎬ使用阿托品滴眼液后
瞳孔直径变化越明显(β＝ ０.２３０ꎬ９５％ＣＩ:０.００５－０.４５５ꎬＳＥ＝
０.１１４ꎬｔ ＝ ２. ０２５ꎬＰ ＝ ０. ０４５ꎻβ ＝ － ０. ５６２ꎬ９５％ ＣＩ: － ０. ７２９ －
－０.３９６ꎬＳＥ ＝ ０.０８４ꎬｔ ＝ ６.６９７ꎬＰ<０.００１)ꎮ 基线眼压越小ꎬ
使用阿托品滴眼液后眼压变化越明显 ( β ＝ － ０. ２８５ꎬ
９５％ＣＩ:－０.４３９－－０.１３１ꎬＳＥ＝ ０.０７８ꎬｔ＝ ３.６６２ꎬＰ<０.００１)ꎮ
结论:使用 ０.０１％和 ０.０５％阿托品滴眼液后近视儿童的瞳
孔直径增大ꎬ且使用 ０.０５％阿托品滴眼液的瞳孔直径变化
显著高于 ０.０１％阿托品滴眼液ꎬ未发现 ０.０１％和 ０.０５％阿

托品滴眼液的应用与眼压升高存在风险关系ꎮ
关键词:近视ꎻ０.０１％阿托品滴眼液ꎻ０.０５％阿托品滴眼液ꎻ
瞳孔直径ꎻ眼压
ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２４.１２.２２

Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ０. ０１％ ａｎｄ ０. ０５％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ
ｄｒｏｐｓ ｏｎ ｐｕｐｉｌ ｄｉａｍｅｔｅｒ ａｎｄ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ
ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｉｎ ｍｙｏｐｉｃ ｃｈｉｌｄｒｅｎ

Ｚｈａｏ Ｈａｉｙｕꎬ Ｗａｎｇ Ｘｕｅｔｉｎｇꎬ Ｆｅｎｇ Ｄｕꎬ Ｌｉ Ｘｉｎ

Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ｔｈｅ Ｓｅｃｏｎｄ Ｐｅｏｐｌｅｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ
Ｐｕｙａｎｇꎬ Ｐｕｙａｎｇ ４５７０００ꎬ Ｈｅｎａｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ: Ｌｉ Ｘｉｎ. Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ｔｈｅ
Ｓｅｃｏｎｄ Ｐｅｏｐｌｅｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｐｕｙａｎｇꎬ Ｐｕｙａｎｇ ４５７０００ꎬ Ｈｅｎａｎ
Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ. ｔｈｉｎｋａｂｌｅ＠ ｑｑ.ｃｏｍ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ:２０２４－０１－２１　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ:２０２４－１０－３１

Ａｂｓｔｒａｃｔ
• ＡＩＭ: Ｔｏ ｃｏｍｐａｒｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ０. ０１％ ｗｉｔｈ ０. ０５％
ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｏｎ ｐｕｐｉｌ ｄｉａｍｅｔｅｒ ( ＰＤ ) ａｎｄ
ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ( ＩＯＰ) ｉｎ ｍｙｏｐｉｃ ｃｈｉｌｄｒｅｎ.
• ＭＥＴＨＯＤＳ: Ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｎｏｎ － ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ
ｓｔｕｄｙ. Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ ２３２ ｍｙｏｐｉｃ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｈｏ ｔｒｅａｔｅｄ ａｔ ｔｈｅ
Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ｔｈｅ Ｓｅｃｏｎｄ Ｐｅｏｐｌｅ ’ ｓ
Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｐｕｙａｎｇ ｆｒｏｍ Ｍａｒｃｈ ２０２１ ｔｏ Ｆｅｂｒｕａｒｙ ２０２２ ｗｅｒｅ
ｉｎｃｌｕｄｅｄ. Ｔｈｅｙ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ０.０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ
ｇｒｏｕｐ (８１ ｃａｓｅｓ)ꎬ ０. ０５％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｇｒｏｕｐ ( ７７
ｃａｓｅｓ)ꎬ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ( ７４ ｃａｓｅｓ ) ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ
ｐａｔｉｅｎｔｓ’ ｗｉｌｌꎬ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ. Ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｒｅｃｅｉｖｅｄ
ｐｌａｃｅｂｏ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ( ｉｓｏｔｏｎｉｃ ｅｘｃｉｐｉｅｎｔ) . Ｔｈｅ ＰＤ ａｎｄ ＩＯＰ ｏｆ
ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｅｆｏｒｅ
ｍｅｄｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ａｔ ６ ａｎｄ １２ ｍｏ ａｆｔｅｒ ｍｅｄｉｃａｔｉｏｎ.
•ＲＥＳＵＬＴＳ: Ｆｉｎａｌｌｙꎬ １８１ ｃａｓｅｓ (１８１ ｅｙｅｓ) (ｗｉｔｈ ａｌｌ ｒｉｇｈｔ
ｅｙｅ ｄａｔａ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｓｔｕｄｙ) ｃｏｍｐｌｅｔｅｄ ａ １ － ｙｅａｒ
ｆｏｌｌｏｗ－ ｕｐꎬ ｗｉｔｈ ａ ｌｏｓｓ ｔｏ ｆｏｌｌｏｗ － ｕｐ ｒａｔｅ ｏｆ ２２. ０％
(５１ / ２３２) . Ａｍｏｎｇ ｔｈｅｍꎬ ６２ ｃａｓｅｓ (６２ ｅｙｅｓ) ｂｅｌｏｎｇｅｄ ｔｏ
ｔｈｅ ０.０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｇｒｏｕｐꎬ ５４ ｃａｓｅｓ (５４ ｅｙｅｓ)
ｂｅｌｏｎｇｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ０.０５％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｇｒｏｕｐꎬ ａｎｄ ６５
ｃａｓｅｓ (６５ ｅｙｅｓ) ｂｅｌｏｎｇｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ. Ｔｈｅｒｅ ｗａｓ
ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ ｂａｓｅｌｉｎｅ ＰＤ ａｎｄ ＩＯＰ ａｍｏｎｇ
ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ (ａｌｌ Ｐ<０.０５) . Ａｆｔｅｒ １２ ｍｏ ｏｆ ｍｅｄｉｃａｔｉｏｎꎬ
ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ＰＤ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ０.０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ
ｇｒｏｕｐꎬ ０. ０５％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｇｒｏｕｐꎬ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ０. ７９ ± ０. ７０ꎬ １. ２９ ± ０. ６６ꎬ ａｎｄ ０. ０６ ± ０. ７４ ｍｍꎬ
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ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ (Ｐ < ０. ００１) . Ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅ ｉｎ ＰＤ ｉｎ ｔｈｅ ０. ０５％
ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｇｒｅａｔｅｒ ｔｈａｎ
ｔｈａｔ ｉｎ ｂｏｔｈ ｔｈｅ ０.０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ. Ｓｉｍｉｌａｒｌｙꎬ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅ ｉｎ ＰＤ ｉｎ ｔｈｅ ０. ０１％
ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｇｒｅａｔｅｒ ｔｈａｎ
ｔｈａｔ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ( ａｌｌ Ｐ < ０. ０５) . Ａｆｔｅｒ １２ ｍｏ ｏｆ
ｍｅｄｉｃａｔｉｏｎꎬ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ＩＯＰ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ０.０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ
ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｇｒｏｕｐꎬ ０. ０５％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｇｒｏｕｐꎬ ａｎｄ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ － ０.７０ ± １.９４ꎬ － ０.２２ ± １. ７９ꎬ ａｎｄ ０. ２５ ±
２.０３ ｍｍＨｇꎬ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ (Ｐ<０.０５) . Ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ＩＯＰ ｉｎ
ｔｈｅ ０. ０５％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｇｒｏｕｐ ｓｈｏｗｅｄ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｂｏｔｈ ｔｈｅ ０.０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ
ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ (ａｌｌ Ｐ> ０.０５)ꎬ ａｎｄ
ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ＩＯＰ ｉｎ ｔｈｅ ０.０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｇｒｏｕｐ
ｗｅｒｅ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ ( Ｐ < ０. ０５) . Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ ｌｉｎｅａｒ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ
ｒｅｖｅａｌｅｄ ｔｈａｔ ｂａｓｅｌｉｎｅ ｒｅｆｒａｃｔｉｖｅ ｅｒｒｏｒ ａｎｄ ｂａｓｅｌｉｎｅ ＰＤ
ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅ ｉｎ ＰＤ
ａｍｏｎｇ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ (β＝ ０.２３０ꎬ
９５％ＣＩ: ０.００５ － ０.４５５ꎬ ＳＥ ＝ ０.１１４ꎬ ｔ ＝ ２.０２５ꎬ Ｐ ＝ ０.０４５ꎻ β ＝
－０.５６２ꎬ ９５％ＣＩ: － ０.７２９ － － ０.３９６ꎬ ＳＥ ＝ ０.０８４ꎬ ｔ ＝ ６.６９７ꎬ Ｐ <
０.００１) . Ａｄｄｉｔｉｏｎａｌｌｙꎬ ｂａｓｅｌｉｎｅ ＩＯＰ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｆａｃｔｏｒ
ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅ ｉｎ ＩＯＰ ａｍｏｎｇ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｉｎ ｔｈｅ
ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐ ｇｒｏｕｐｓ ( β ＝ － ０. ２８５ꎬ ９５％ＣＩ: － ０. ４３９ －
－０.１３１ꎬ ＳＥ＝ ０.０７８ꎬ ｔ＝ ３.６６２ꎬ Ｐ<０.００１) .
•ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ: Ｔｈｅ ＰＤ ｏｆ ｍｙｏｐｉｃ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ
ａｆｔｅｒ ｕｓｉｎｇ ０.０１％ ａｎｄ ０.０５％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓꎬ ａｎｄ ｔｈｅ
ｃｈａｎｇｅ ｉｎ ＰＤ ａｆｔｅｒ ｕｓｉｎｇ ０. ０５％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｗａｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｇｒｅａｔｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ０.０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ.
Ｎｏ ｒｉｓｋ ｗａｓ ｆｏｕｎｄ ｉｎ ｔｈｅ ｕｓｅ ｏｆ ０.０１％ ａｎｄ ０.０５％ ａｔｒｏｐｉｎｅ
ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ａｎｄ ｅｌｅｖａｔｅｄ ＩＯＰ.
•ＫＥＹＷＯＲＤＳ:ｍｙｏｐｉａꎻ ０.０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓꎻ ０.０５％
ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓꎻ ｐｕｐｉｌ ｄｉａｍｅｔｅｒꎻ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｚｈａｏ ＨＹꎬ Ｗａｎｇ ＸＴꎬ Ｆｅｎｇ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ０. ０１％
ａｎｄ ０. ０５％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｏｎ ｐｕｐｉｌ ｄｉａｍｅｔｅｒ ａｎｄ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ
ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｉｎ ｍｙｏｐｉｃ ｃｈｉｌｄｒｅｎ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)ꎬ
２０２４ꎬ２４(１２):１９８２－１９８６.

０引言
近年来ꎬ我国儿童青少年近视的患病率居高不下ꎬ已

成为影响眼健康的重大公共卫生问题[１－２]ꎮ 近视不仅影
响儿童青少年的视力ꎬ病理性近视还会增加眼底病变的风
险ꎬ给社会公共卫生工作造成沉重的负担和经济损
失[３－４]ꎮ 阿托品滴眼液作为一种抗胆碱药物ꎬ近年来临床
上被用于延缓儿童青少年近视的进展[５－１５]ꎮ 新加坡地区
的一项研究采用随机、双盲、对照的方法比较 ０.５％、０.１％
和 ０.０１％阿托品滴眼液延缓儿童近视进展的有效性和安
全性ꎬ发现 ０.０１％滴眼液阿托品可以显著减缓儿童青少年
的近视进展且耐受性良好[１１]ꎮ 我国学者开展的随机对照
试验评估 ０.０１％阿托品滴眼液的效果ꎬ发现 ０.０１％能有效
延缓我国儿童近视的进展且不适症状较少[６]ꎮ 近期ꎬ我国
香港地区开展的研究发现ꎬ０.０５％、０.０２５％和 ０.０１％浓度
的阿托品滴眼液均可有效延缓儿童近视的进展ꎬ其中
０.０５％阿托品滴眼液的效果最好且具有良好的安全性[９]ꎮ

临床上部分使用 ０.０１％阿托品滴眼液效果欠佳的儿童ꎬ医
师会指导近视儿童应用 ０.０５％阿托品滴眼液ꎮ 研究表明ꎬ
阿托品滴眼液的有效性呈浓度依赖性[１５－１６]ꎬ即浓度越高

效果越好ꎬ但不良反应发生的比例增高ꎮ 钟梅等[１７] 采用

前瞻性随机对照研究发现ꎬ０.０１％和 ０.０２％阿托品滴眼液
对近视儿童的瞳孔直径和调节幅度影响无明显差异ꎮ
Ｂｕｋｈａｒｉ 等[１８]采用随机对照试验发现ꎬ０.０１％阿托品滴眼
液对近视儿童的眼压无明显影响ꎮ 但目前对近视儿童使

用 ０.０１％阿托品滴眼液后对瞳孔直径和眼压的影响报道
较少ꎬ且缺乏 ０.０５％阿托品滴眼液对瞳孔直径和眼压影响
的研究ꎮ 因此ꎬ０.０１％和 ０.０５％阿托品滴眼液的安全性仍
需大量研究进一步探讨ꎮ 本研究观察近视儿童使用

０.０１％和 ０.０５％阿托品滴眼液 １ ａ 后瞳孔直径和眼压的变
化ꎬ为低浓度阿托品滴眼液延缓儿童近视进展的临床应用
提供安全性参考ꎮ
１对象和方法

１.１对象　 本研究为前瞻性非随机对照研究ꎮ 纳入 ２０２１－
０３ / ２０２２－０２ 于濮阳市第二人民医院眼科就诊的近视患者
２３２ 例ꎬ根据患者意愿将入组患者分为 ０.０１％阿托品滴眼

液组 ８１ 例ꎬ０.０５％阿托品滴眼液组 ７７ 例和对照组 ７４ 例使
用安慰剂滴眼液(等渗赋形剂)ꎮ 纳入标准:(１)年龄为
６－１４岁ꎬ 性别不限ꎻ ( ２) 双眼等效球 镜 度 为 － １. ００ －
－６.００ Ｄꎻ(３)双眼散光均<１.５０ Ｄꎻ(４)屈光参差<１.５０ Ｄꎻ
(５)单眼最佳矫正视力 １.０ 及以上ꎻ(６)眼压正常ꎻ(７)无
其他眼部疾病ꎮ 排除标准:(１)既往使用阿托品滴眼液、
角膜塑形镜、周边离焦眼镜等近视防控措施者ꎻ(２)对阿

托品药物过敏或不耐受者ꎻ(３)不能按期进行随访者ꎮ 本
研究遵循«赫尔辛基宣言»原则ꎬ并经濮阳市第二人民医
院伦理委员会批准ꎬ所有患者监护人均签署知情同意书ꎮ
１.２方法

１.２.１ 药物配制　 将 １.０％阿托品滴眼液在无菌条件下加
入生理盐水分别稀释至 ０.０１％或 ０.０５％浓度的阿托品滴
眼液(由本院制剂室统一配制)ꎮ ５ ｍＬ 密封瓶装ꎬ室温避
光保存ꎬ开瓶使用 １ ｍｏ 后弃用ꎮ
１.２.２用药方法 　 三组患者均配戴全矫框架眼镜ꎬ０.０１％
阿托品滴眼液组和 ０.０５％阿托品滴眼液组患者每晚睡前
双眼结膜囊内分别滴入 ０.０１％和 ０.０５％阿托品滴眼液各

１ 滴ꎬ对照组滴入安慰剂各 １ 滴ꎬ每晚睡前用药 １ 次ꎬ连续
用药 １２ ｍｏꎮ 本研究中的药物使用均在医生的指导下进
行ꎮ 为每个患者发送日记卡ꎬ记录每日药品使用情况ꎬ药
品使用率超过 ８０％者纳入研究分析ꎮ
１.２.３ 观察指标　 用药前ꎬ用药后 ６、１２ ｍｏ 均由同一位经
验丰富的医师在上午进行相关检查ꎮ 检查项目:(１)瞳孔
直径:室内亮度适应 １０ ｍｉｎ 后ꎬ采用 ＡＲ－１ 自动电脑验光
仪测量亮瞳孔直径ꎬ设置被检查眼平面的光照度值为

３００±１０ ｌｘꎬ先测量右眼再测量左眼ꎬ测量 ３ 次取平均值ꎻ
(２)眼压:应用非接触眼压计进行眼压测量ꎬ测量 ３ 次取
平均值ꎻ(３)屈光度测量:采用复方托吡卡胺滴眼液连续

点眼 ３ 次ꎬ每次间隔 ５ ｍｉｎꎬ末次点眼 ３０ ｍｉｎ 后采用 ＡＲ－１
自动电脑验光仪测量ꎻ(４)眼轴长度:复方托吡卡胺滴眼
液点眼前使用 ＩＯＬ Ｍａｓｔｅｒ ５００ 测量眼轴长度ꎬ每眼测量
５ 次取平均值ꎮ

３８９１

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２４ꎬ Ｎｏ.１２ Ｄｅｃ. ２０２４　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２２.０ 统计学软件进行数据分
析ꎮ 采用 Ｋｏｌｍｏｇｏｍｖ－Ｓｍｉｍｏｖ 检验对计量资料进行正态性

检验ꎮ 符合正态分布的计量资料使用 ｘ±ｓ 描述ꎬ采用单
因素方差分析ꎻ重复测量数据采用重复测量方差分析ꎬ进
一步两两比较采用 ＬＳＤ－ｔ 检验ꎮ 计数资料使用 ｎ(％)描
述ꎬ采用卡方检验ꎮ 采用多因素线性回归模型分析影响瞳
孔直径和眼压变化的相关因素ꎮ 以 Ｐ<０.０５ 为差异具有统
计学意义ꎮ
２结果
２.１ 三组患者用药前基线资料比较 　 最终 １８１ 例 １８１ 眼
(均取右眼数据纳入研究)完成 １ ａ 随访ꎬ失访率为 ２２.０％
(５１ / ２３２)ꎬ其中 ０.０１％阿托品滴眼液组 ６２ 例 ６２ 眼ꎬ０.０５％
阿托品滴眼液组 ５４ 例 ５４ 眼ꎬ对照组 ６５ 例 ６５ 眼ꎮ 三组患
者用药前基线资料比较差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ
见表 １ꎮ
２.２ 三组患者用药前后瞳孔直径比较 　 三组患者用药前
后瞳孔直径比较差异有统计学意义(Ｆ组间 ＝ ２４.８２７ꎬＰ组间 <
０.００１ꎻ Ｆ时间 ＝ ２６. ０９９ꎬ Ｐ时间 < ０. ００１ꎻ Ｆ交互 ＝ ９. ２０２ꎬ Ｐ交互 <
０.００１)ꎮ 用药 ６、１２ ｍｏ 后ꎬ０.０１％和 ０.０５％阿托品滴眼液
组患者瞳孔直径与用药前比较差异均有统计学意义(Ｐ<
０.０５)ꎬ对照组瞳孔直径与用药前比较差异均无统计学意
义(Ｐ>０.０５)ꎻ用药 １２ ｍｏ 后ꎬ０.０１％、０.０５％阿托品滴眼液
组和对照组患者瞳孔直径与用药 ６ ｍｏ 后比较ꎬ差异均无
统计学意义(均 Ｐ>０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ 用药 １２ ｍｏ 后ꎬ０.０１％阿
托品滴眼液组、０.０５％阿托品滴眼液组和对照组的瞳孔直
径变化(用药 １２ ｍｏ－用药前)分别为 ０.７９±０.７０、１.２９±０.６６
和 ０.０６±０.７４ ｍｍꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０.００１)ꎬ０.０５％阿

托品滴眼液组的瞳孔直径变化显著高于 ０.０１％阿托品滴
眼液组和对照组ꎬ０.０１％阿托品滴眼液组的瞳孔直径变化
显著高于对照组ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 多因素
线性回归分析ꎬ基线近视屈光度越小、基线瞳孔直径越小ꎬ
使用阿托品滴眼液后瞳孔直径变化越明显( β ＝ ０. ２３０ꎬ
９５％ＣＩ:０.００５－０.４５５ꎬＳＥ ＝ ０.１１４ꎬ ｔ ＝ ２.０２５ꎬＰ ＝ ０.０４５ꎻβ ＝
－０.５６２ꎬ９５％ＣＩ:－０.７２９－－０.３９６ꎬＳＥ ＝ ０.０８４ꎬ ｔ ＝ ６.６９７ꎬＰ<
０.００１)ꎮ
２.３ 三组患者用药前后眼压比较 　 三组患者用药前后眼

压比较ꎬ交互效应差异有统计学意义(Ｆ交互 ＝ ２.８９４ꎬＰ交互 ＝
０.０２２)ꎬ组间和时间差异均无统计学意义(Ｆ组间 ＝ ３.０４８ꎬ
Ｐ组间 ＝ ０.０５０ꎻＦ时间 ＝ １.３４１ꎬＰ时间 ＝ ０.２６)ꎬ见表 ３ꎮ 用药１２ ｍｏ
后ꎬ０.０１％阿托品滴眼液组、０.０５％阿托品滴眼液组和对照

组眼压变化(用药 １２ ｍｏ－用药前)分别为－ ０.７０ ± １.９４、
－０.２２±１.７９ 和０.２５±２.０３ ｍｍＨｇꎬ差异有统计学意义(Ｐ<
０.０５)ꎮ ０.０５％阿托品滴眼液组的眼压变化与 ０.０１％阿托品

滴眼液组和对照组比较差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ
０.０１％阿托品滴眼液组的眼压变化与对照组比较差异有统

计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 多因素线性回归分析ꎬ基线眼压越小ꎬ
使用阿托品滴眼液后眼压变化越明显(β ＝ －０.２８５ꎬ９５％ＣＩ:
－０.４３９－－０.１３１ꎬＳＥ＝ ０.０７８ꎬｔ＝ ３.６６２ꎬＰ<０.００１)ꎮ
２.４三组患者不良反应比较　 ０.０１％阿托品滴眼液组 ３ 例

(４.８％)ꎬ０.０５％阿托品滴眼液组有 ２ 例(３.７％)主诉畏光ꎮ
０.０１％阿托品滴眼液组 １ 例(１.６％)ꎬ０.０５％阿托品滴眼液

组 ２ 例(３.７％)主诉看近模糊ꎮ ０.０１％阿托品滴眼液组

１ 例(１.６％)ꎬ０.０５％阿托品滴眼液组 ２ 例(３.７％)出现过敏

性结膜炎ꎮ

表 １　 三组患者用药前基线资料比较

组别 例数(眼数) 男 /女(例)
年龄

(ｘ±ｓꎬ岁)

瞳孔直径

(ｘ±ｓꎬｍｍ)

眼压

(ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ)

屈光度

(ｘ±ｓꎬＤ)

眼轴长度

(ｘ±ｓꎬｍｍ)
０.０１％阿托品滴眼液组 ６２(６２) ３７ / ２５ ９.６３±１.４５ ５.６３±０.６５ １７.８８±２.０１ －２.５１±１.２７ ２４.６９±０.９０
０.０５％阿托品滴眼液组 ５４(５４) ３４ / ２０ ９.３４±１.６９ ５.４７±０.７２ １６.９８±２.３３ －２.６７±１.２４ ２４.６０±０.８２
对照组 ６５(６５) ３６ / ２９ ９.９８±１.６７ ５.６７±０.７１ １７.３８±２.１８ －２.９４±１.２４ ２４.７０±０.９６

　 　 　 　 　 　 　 　
χ２ / Ｆ ０.７１３ ２.３７７ １.２７０ ２.５１５ １.９２０ ０.２３４
Ｐ ０.７００ ０.０９６ ０.２８３ ０.０８４ ０.１５０ ０.７９２

注:对照组使用安慰剂滴眼液(等渗赋形剂)ꎮ

表 ２　 三组患者用药前后瞳孔直径比较 (ｘ±ｓꎬｍｍ)
组别 眼数 用药前 用药后 ６ ｍｏ 用药后 １２ ｍｏ
０.０１％阿托品滴眼液组 ６２ ５.６３±０.６５ ６.３６±０.９３ａꎬｃ ６.４２±０.７２ａꎬｃ

０.０５％阿托品滴眼液组 ５４ ５.４７±０.７２ ６.７０±０.５３ａꎬｃꎬｅ ６.７６±０.５３ａꎬｃꎬｅ

对照组 ６５ ５.６７±０.７１ ５.４８±０.７９ ５.７３±０.５８

注:对照组使用安慰剂滴眼液(等渗赋形剂)ꎻａＰ<０.０５ ｖｓ 用药前ꎻｃＰ<０.０５ ｖｓ 对照组ꎻｅＰ<０.０５ ｖｓ ０.０１％阿托品滴眼液组ꎮ

表 ３　 三组患者用药前后眼压比较 (ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ)
组别 眼数 用药前 用药后 ６ ｍｏ 用药后 １２ ｍｏ
０.０１％阿托品滴眼液组 ６２ １７.８８±２.０１ １７.５７±２.０６ １７.１８±２.０３
０.０５％阿托品滴眼液组 ５４ １６.９８±２.３３ １６.６５±２.８１ １６.７６±２.６８
对照组 ６５ １７.３８±２.１８ １７.９４±２.３２ １７.６２±２.３９

注:对照组使用安慰剂滴眼液(等渗赋形剂)ꎮ
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３讨论

近年来ꎬ低浓度阿托品滴眼液在临床中的应用越来越

广泛ꎬ其安全性和不良反应也受到关注ꎮ 本研究首次探索

了 ０.０５％阿托品滴眼液对我国大陆儿童瞳孔直径和眼压

的影响ꎬ发现应用 ０.０１％和 ０.０５％阿托品滴眼液 １ ａ 后ꎬ瞳
孔直径分别增加 ０.７９ ｍｍ 和 １.２９ ｍｍꎬ且 ０.０５％阿托品滴

眼液增加量明显高于 ０.０１％阿托品滴眼液ꎻ而眼压分别降

低 ０.７０ ｍｍＨｇ 和 ０.２２ ｍｍＨｇꎮ 经多因素线性回归分析发

现ꎬ基线近视屈光度越小、基线瞳孔直径越小ꎬ使用阿托品

滴眼液后瞳孔直径变化越明显ꎻ基线眼压越小ꎬ使用阿托

品滴眼液后眼压变化越明显ꎮ
目前国内外多项研究报道了 ０.０１％阿托品滴眼液对

瞳孔直径的影响ꎬ但仅 Ｙａｍ 等[９] 研究报道了 ０.０５％阿托

品滴眼液对瞳孔直径的影响ꎮ Ｙａｍ 等[９]通过随机、双盲对

照研究ꎬ观察了 ４３８ 例 ４－１２ 岁的香港地区近视儿童分别

使用 ０.０１％、０.０２５％和 ０.０５％阿托品滴眼液 １ ａ 后瞳孔直

径的变化ꎬ发现瞳孔直径的变化量随着浓度升高而增加ꎬ
明视瞳孔直径的增加量分别为 ０. ４９ ｍｍ、０. ７６ ｍｍ 和

１.０３ ｍｍꎮ Ｙａｍ 等[９]研究中瞳孔直径的变化量均低于本研

究中 ０.０１％(０.７９ ｍｍ)和 ０.０５％(１.２９ ｍｍ)阿托品滴眼液

组瞳孔直径的变化量ꎮ Ｃｈｉａ 等[１１] 通过随机、双盲对照研

究ꎬ观察了 ８４ 例 ６ － １２ 岁新加坡地区的近视儿童使用

０.０１％阿托品滴眼液 １ ａ 后瞳孔直径的变化量为 ０.９１ ｍｍꎬ
Ｃｈｉａ 等[１１]研究中 ０.０１％阿托品滴眼液组瞳孔直径的变化

高于本研究(０.７９ ｍｍ)ꎮ 钟梅等[１７] 通过前瞻性随机对照

试验ꎬ观察了 １９３ 例 ６－１４ 岁我国大陆地区近视儿童使用

０.０１％和 ０.０２％阿托品滴眼液 １ ａ 后瞳孔直径的变化量分

别为 ０.７５ ｍｍ 和 ０.８４ ｍｍꎮ 钟梅等[１７] 研究中 ０.０１％阿托

品滴眼液组瞳孔直径的变化量与本研究中基本一致

(０.７９ ｍｍ)ꎬ这可能与患者年龄一致和研究地区相近有

关ꎮ 而与其他研究结果的差异ꎬ可能与测量瞳孔直径的仪

器和光照度不同有关ꎬ此外研究对象的地域不同和年龄差

异也可能是其中原因ꎮ 本研究还发现ꎬ应用 ０.０５％阿托品

滴眼液 １ ａ 后瞳孔直径增加 １.２９ ｍｍꎬ且增加量显著高于

０.０１％阿托品滴眼液ꎮ 因此ꎬ在临床应用 ０.０５％阿托品滴

眼液应特别关注瞳孔直径的变化量ꎬ密切监测儿童是否有

畏光现象的发生ꎮ
应用阿托品滴眼液后由于瞳孔直径增大ꎬ是否导致眼

压的升高受到关注ꎮ Ｗｕ 等[１９] 通过回顾性研究分析 ６２１
例平均年龄 １０.５±２.３ 岁的儿童使用 ０.１％到 １％的阿托品

滴眼液后眼压的变化ꎬ发现阿托品滴眼液治疗的累积剂量

和持续时间不是眼压增加的潜在风险ꎮ 然而 Ｗｕ 等[１９]

０.１％、０.２５％、０.５％和 １％阿托品滴眼液浓度选择是按照临

床医生基于每次就诊儿童近视的严重程度ꎬ因此难以估计

每种浓度阿托品滴眼液对眼压的影响ꎮ Ｌｅｅ 等[２０] 研究发

现应用 ０.２５％、０.１２５％阿托品滴眼液和对照组 １ ａ 后眼压

的变化分别为－１.２８、０.５４ 和－０.３３ ｍｍＨｇꎬ三组之间变化

量没有显著差异ꎮ 然而ꎬ在 Ｌｅｅ 等[２０] 研究中ꎬ０. １２５％、
０.２５％阿托品滴眼液组和对照组分别只招募了 ３２、１２、１２
名儿童ꎮ 此外ꎬ上述两项研究均未包括临床中最常用的

０.０１％阿托品滴眼液ꎮ 目前ꎬ仅有 Ｂｕｋｈａｒｉ 等[１８] 研究中分

析了近视儿童长期使用 ０.０１％阿托品滴眼液对眼压变化

的影响ꎮ Ｂｕｋｈａｒｉ 等[１８]通过随机对照研究分析 １５９ 例年龄

６－１２ 岁我国近视儿童使用 ０.０１％阿托品滴眼液和安慰剂

１ ａ 后眼压的变化量分别为－０.１１ 和 ０.１６ ｍｍＨｇꎮ 本研究

中ꎬ近视儿童用药 １ ａ 后ꎬ０.０１％、０.０５％阿托品滴眼液组和

对照组眼压的变化量分别为－０.７０、－０.２２ 和 ０.２５ ｍｍＨｇꎬ
其中 ０. ０１％ 阿托品滴眼液组眼压的变化量比 Ｂｕｋｈａｒｉ
等[１８]研究中偏大ꎬ这可能与测量仪器和患者年龄不同有

关ꎮ 与 Ｂｕｋｈａｒｉ 等[１８]研究类似ꎬ本研究发现使用 ０.０１％和

０.０５％阿托品滴眼液后并未发生眼压的显著升高ꎮ 因此ꎬ
目前研究未发现低浓度阿托品滴眼液的应用与眼压升高

存在风险关系ꎮ
本研究发现基线瞳孔直径越小ꎬ使用阿托品滴眼液后

瞳孔直径变化越明显ꎬ这与钟梅等[１７] 研究一致ꎮ 有研究

显示ꎬ０.０１％阿托品滴眼液可以减小近视儿童颞侧视网膜

的相对远视离焦ꎬ这可能是阿托品滴眼液延缓近视进展的

原因[２１]ꎮ 而瞳孔直径越大的儿童ꎬ应用角膜塑形镜延缓

近视进展的效果也越好ꎬ这可能与较大的瞳孔直径使角膜

塑形镜对周边视网膜近视性离焦的干预作用更强有

关[２２]ꎮ 刘颖等[２３]研究发现ꎬ０.０１％阿托品滴眼液联合角

膜塑形镜延缓儿童近视进展的效果优于单独应用角膜塑

形镜的近视儿童ꎮ 因此ꎬ阿托品滴眼液联合角膜塑形镜延

缓儿童近视进展的效果更强ꎬ可能与瞳孔直径增大带来的

周边视网膜近视性离焦作用增强有关ꎮ
综上所述ꎬ本研究发现使用 ０.０１％和 ０.０５％阿托品滴

眼液 １ ａ 后ꎬ近视儿童的瞳孔直径增大ꎬ且使用 ０.０５％阿托

品滴眼液瞳孔直径的增大显著高于 ０.０１％阿托品滴眼液ꎬ
未发现 ０.０１％和 ０.０５％阿托品滴眼液的应用与眼压升高

存在风险关系ꎮ 总体上ꎬ低浓度阿托品滴眼液使用后眼部

不良反应发生率低ꎮ 基于使用 ０.０５％阿托品滴眼液可以

引起瞳孔直径显著增大ꎬ临床使用中应密切监测儿童是否

有畏光现象的发生ꎮ 本研究存在一定局限性ꎬ如研究时间

较短患者随访时间仅 １ ａꎬ三组样本量相对较少ꎬ研究前期

首次随访间隔较长ꎬ可以增加随访 １、３ ｍｏ 时间ꎮ 需要增

大样本量ꎬ并增长观察年限和增加研究前期的随访频率ꎬ
进一步明确低浓度阿托品滴眼液对对近视儿童瞳孔直径

和眼压的影响ꎮ
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ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ａｎｄ ｍｙｏｐｉａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ: ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ
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[２３] 刘颖ꎬ 郭彦芳ꎬ 孙红双ꎬ 等. 角膜塑形镜联合 ０.０１％阿托品滴

眼液治疗青少年近视. 国际眼科杂志ꎬ ２０２３ꎬ２３(８):１２７９－１２８４.

６８９１

国际眼科杂志　 ２０２４ 年 １２ 月　 第 ２４ 卷　 第 １２ 期　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
电话:０２９￣８２２４５１７２　 　 ８５２０５９０６　 电子信箱:ＩＪＯ.２０００＠ １６３.ｃｏｍ


