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摘要
目的:对比观察角膜塑形镜联合低浓度阿托品治疗的儿童
在停用低浓度阿托品前后的近视进展情况ꎬ判断角膜塑形
镜配戴者的停药反弹效应并根据瞳孔直径变化分析其产
生原因ꎮ
方法:前瞻性病例对照研究ꎮ 纳入 ２０２２－０１ / ０６ 就诊于西
安市第一医院应用角膜塑形镜并联合 ０.０１％阿托品眼用
凝胶控制近视儿童 ８０ 例ꎬ１ ａ 后根据是否停药分为停药组
(Ａ 组ꎬ４０ 例)和继续用药组(Ｂ 组ꎬ４０ 例)ꎬ观察 Ａ 组儿童
停药前后 １ ａ 内的眼轴(ＡＬ)和等效球镜度(ＳＥ)变化ꎬ分
析停药前后的近视进展情况ꎬ并对比观察 Ａ 组和 Ｂ 组儿
童 ２ ａ 内的 ＡＬ、瞳孔直径(ＰＤ)和 ＳＥ 变化ꎬ并分析 ＰＤ 与
ＡＬ 增长量的关系ꎮ
结果:Ａ 组儿童在停药后 ０.５、１ ａ 时 ＡＬ 分别增长 ０.１７±
０.２３、０. ２９ ± ０. １８ ｍｍꎬ均大于停药前 ０. ５、１ ａ( ｔ ＝ ５. ３１８、
２.９８３ꎬ均 Ｐ<０.００１)ꎬ停药前后 １ ａ 时的 ＳＥ 增长量无差异
(Ｐ>０.０５)ꎮ 联合用药时 Ａ 组和 Ｂ 组在基线ꎬ随访 ０.５、１ ａ 时
的 ＡＬ、ＰＤ 变化均无差异(均 Ｐ>０.０５)ꎬ随访 １.５ ａ 时 Ａ 组的
ＡＬ 增长量大于 Ｂ 组(０.３２±０.２７ ｍｍ ｖｓ ０.２６±０.２０ ｍｍꎬ ｔ ＝
７.３６３ꎬＰ<０.００１)ꎬＰＤ 小于 Ｂ 组(３.６０±１.２５ ｍｍ ｖｓ ４.１２±
１.９２ ｍｍꎬｔ＝ －７.５４１ꎬＰ<０.００１)ꎬ随访 ２ ａ 时 Ａ 组的 ＡＬ 增长
量大于 Ｂ 组(０.４４±０.１８ ｍｍ ｖｓ ０.３２±０.１４ ｍｍꎬｔ＝ ５.７０９ꎬＰ<
０.００１)ꎬＰＤ 小于 Ｂ 组(３.６７±１.３１ ｍｍ ｖｓ ４.０２±１.６７ ｍｍꎬｔ ＝
－４.２８１ꎬＰ<０.００１)ꎮ ２ ａ 内每 ０.５ ａ 及每 １ ａ 随访时线性回
归分析显示ꎬＰＤ 和 ＡＬ 增长量呈负相关 (Ｒ２ ＝ － ０. １５６、
－０.１９０ꎬ均 Ｐ<０.００１)ꎮ
结论:配戴角膜塑形镜的儿童停用低浓度阿托品后ꎬＡＬ 较
停药前增长较快ꎬＰＤ 缩小而 ＳＥ 变化不大ꎮ 较继续用药的
情况相比ꎬ停止用药会导致 ＡＬ 进展较快而屈光度变化不
大ꎬ且在配戴角膜塑形镜时瞳孔直径越大 ＡＬ 进展越慢ꎮ
关键词:角膜塑形镜ꎻ低浓度阿托品ꎻ近视ꎻ眼轴ꎻ等效球镜
度ꎻ瞳孔直径
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ａｔｒｏｐｉｎｅ ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ ｇｅｌ ａｔ ｔｈｅ Ｘｉ’ ａｎ Ｎｏ.１ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｆｒｏｍ
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ｇｒｏｕｐ Ａ ｗａｓ ｇｒｅａｔｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ｂ ( ０. ３２ ±
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ａｎｄ ｔｈｅ ｌａｒｇｅｒ ｔｈｅ ＰＤ ｄｕｒｉｎｇ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｌｅｎｓ ｗｅａｒꎬ
ｔｈｅ ｓｌｏｗｅｒ ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＡＬ.
• ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙꎻ ｌｏｗ － ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ
ａｔｒｏｐｉｎｅꎻ ｍｙｏｐｉａꎻ ａｘｉａｌ ｌｅｎｇｔｈꎻ ｓｐｈｅｒｉｃａｌ ｅｑｕｉｖａｌｅｎｔꎻ
ｐｕｐｉｌ ｄｉａｍｅｔｅｒ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｗａｎｇ ＹＺꎬ Ｌｉ Ｐꎬ Ｗａｎｇ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ
ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｄｉｓｃｏｎｔｉｎｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｌｏｗ － ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ
ａｔｒｏｐｉｎｅ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｅａｒｉｎｇ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｌｅｎｓｅｓ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ
Ｚａｚｈｉ(Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)ꎬ ２０２５ꎬ２５(１):１３４－１３９.

０引言
在过去的数十年ꎬ近视已经成为对全球公共卫生的一

个重要威胁ꎬ尤其是导致儿童视力残疾和失明的主要原
因ꎬ而且这种趋势还在不断增加[１－２]ꎮ 根据统计数据ꎬ目
前世界上平均有 ３０％的人患有近视ꎬ预计到 ２０５０ 年将攀
升至接近 ４９.８％ꎬ届时全球将有近 ５０ 亿人口受到近视的
困扰ꎬ尤其是在东亚和东南亚地区ꎬ如韩国、台湾、新加坡、
中国和日本等国家ꎬ 近视的患病率更是高达 ８０％ －
９０％ [３－５]ꎮ 这一严峻形势要求我们不得不正视近视问题ꎬ
并采取切实有效的措施来防控其进一步蔓延ꎮ 目前能够
有效抑制近视发展的方法包括光学干预和药物干预等ꎮ
光学干预的主要手段有角膜塑形镜、离焦设计软镜及硬性
透气性角膜接触镜(ＲＧＰ)、渐进多焦点镜片等ꎬ而药物干
预则主要以低浓度阿托品为主[６－９]ꎮ 面对单一应用光学
干预或药物干预措施仍难以达到理想近视控制效果的儿
童或青少年ꎬ综合应用多种干预方法可能会达到积极的近
视防控累积效果[１０－１１]ꎮ 诸多研究已经证明角膜塑形镜联
合 ０.０１％阿托品对于儿童近视的控制效果优于单一使用其
中角膜塑形镜或低浓度阿托品ꎬ这可能与两者形成的协同
效应有关[１２－１５]ꎮ 但低浓度阿托品滴眼液在停药后可能会出
现一定的反弹效应ꎬ表现为屈光度以及眼轴长度(ＡＬ)的增
长速度反弹ꎬ而且呈浓度依赖性ꎬ浓度越低则近视反弹效应
越小ꎬ其中以 ０.０１％阿托品滴眼液表现出的反弹效应最
低[１６－１８]ꎮ 对于联合应用角膜塑形镜的儿童来说ꎬ停用阿托
品后是否会出现 ＡＬ 或屈光度进展的反弹值得进一步研
究与关注ꎮ 本研究通过对比观察停用 ０.０１％阿托品眼用
凝胶和继续使用 ０.０１％阿托品眼用凝胶的两组角膜塑形
镜配戴者 １ ａ 内的 ＡＬ、屈光度进展情况ꎬ观察角膜塑形镜

配戴者的停药反弹效应ꎬ并进一步探究其影响因素ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 前瞻性病例对照研究ꎮ 收集 ２０２２－０１ / ０６ 在西
安市第一医院眼视光门诊就诊ꎬ双眼使用角膜塑形镜并联
合 ０.０１％阿托品眼用凝胶用于近视控制的儿童 ８０ 例ꎬ在
随访 １ ａ 时均停止戴镜 １ ｍｏ 重新进行睫状肌麻痹验光ꎬ复
戴后根据低浓度阿托品眼用凝胶停药与否分为停药组(Ａ
组ꎬ４０ 例)和继续用药组(Ｂ 组ꎬ４０ 例)ꎮ 本研究遵循«赫
尔辛基宣言»ꎬ已通过西安市第一医院伦理委员会审批
[批号:(２０２２)伦审(１)号]ꎮ 经过充分的沟通与交流ꎬ所
有参与研究的儿童及其监护人已明确了解本项研究的宗
旨、价值所在ꎬ以及配戴角膜塑形镜和使用 ０.０１％浓度阿
托品眼用凝胶的各项注意事项和安全性保障对纳入本研
究的儿童监护人详细说明研究的目的、意义、配戴角膜塑
形镜的注意事项及安全性ꎬ对所涉及检查的具体流程等均
表示同意ꎬ并已签署知情同意书ꎬ以示其对此研究的支持
与参与ꎮ
１.１.１纳入标准　 (１)睫状肌麻痹后主觉验光ꎬ－６.００ Ｄ≤
双眼等效球镜度(ＳＥ)≤－０.５０ Ｄꎬ散光<１.５０ Ｄꎬ屈光参差
<１.５０ Ｄꎻ(２) 年龄 ８ － １２ 岁ꎻ(３) 双眼最佳矫正视力均
≥１.０ꎻ(４)持续配戴角膜塑形镜每日 ８ ｈ 以上并能定期随
访者ꎻ(５)既往 １ ａ 初次验配角膜塑形镜并联合使用低浓
度阿托品近视控制良好ꎬ ＡＬ 进展≤０. ２ ｍｍꎬ ＳＥ 进展
≤０.２５ Ｄꎻ(６)在初次验配塑形镜前近视未矫正或仅通过
单光框架眼镜矫正者ꎻ(７)全身情况正常ꎬ无器质性眼病ꎮ
１.１.２排除标准 　 (１)既往使用离焦框架眼镜、离焦软镜
等控制近视者ꎻ(２)存在角膜或眼底等器质性病变者ꎻ(３)
既往有颅脑疾病、心脏疾病等全身系统性疾病者ꎻ(４)塑
形镜配戴和低浓度阿托品眼用凝胶依从性欠佳者ꎻ(５)对
阿托品成分过敏或接触镜护理产品过敏者ꎻ(６)角膜内皮
细胞密度少于 ２ ０００ ｃｅｌｌ / ｍｍ２ꎻ(７)眼压>２１ ｍｍＨｇ 或双眼
眼压相差>５ ｍｍＨｇ 者ꎮ
１.２ 方法 　 在正式验配前医师需告知参与者配戴角膜塑
形镜及使用低浓度阿托品眼用凝胶的受益和风险ꎬ随访需
要及不良反应ꎬ注意事项及费用ꎬ并在试戴前让配戴者及
(或)监护人充分知情同意ꎮ
１.２.１检查方法　 角膜塑形镜验配前进行眼压、视力、裂隙
灯及眼底检查、角膜内皮细胞检查、干眼相关检查排除眼
部疾病ꎬ行 ＡＬ、角膜曲率、角膜地形图、睫状肌麻痹验光等
进行验配前准备ꎮ 其中屈光度检测采用了复方托吡卡胺
眼用凝胶点眼的方式进行睫状肌麻痹验光ꎬ每隔 １０ ｍｉｎ
进行 １ 次ꎬ共计 ３ 次ꎬ采用电脑验光仪(ＫＲ－８９００)进行检
测ꎬ每眼至少测量 ３ 次取平均值ꎬＳＥ＝球镜＋１ / ２ 柱镜ꎮ ＡＬ
和瞳孔直径检查采用光干涉式眼轴长测量仪 ＡＬ－Ｓｃａｎ 进
行测量ꎬ每眼测量 １０ 次取平均ꎬ检查时均为固定明室环境
(照度约 ７５０ ｌｘ)下测量瞳孔直径ꎮ 角膜地形图检测采用
角膜地形图仪(ＴＭＳ－４Ｎ)测量被测眼的角膜形态ꎬ要求患
者自然睁大眼睛ꎬ每眼至少测量 ３ 次ꎬ取成像最好的图片
用于分析ꎮ
１.２.２角膜塑形镜验配及随访　 本研究两次验配的角膜塑
形镜均为四弧设计的 Ｅｕｃｌｉｄ 镜片ꎬ材料为氟化硅氧烷聚合
物 ＢＯＳＴＯＮ ＥＱＵＡＬＥＮＳ Ⅱ(Ｏｐｒｉｆｏｃｏｎａ)ꎮ 初次验配时ꎬ根
据检查结果选择合适试戴镜片进行试戴评估ꎬ订片后交付
适合的镜片并在指导下配戴和护理ꎮ 配戴满 １ ａ 后停戴
角膜塑形镜以测量 ＳＥꎬ后按原镜片参数直接复配ꎬ复配镜
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片到片前继续使用原镜片ꎬ停戴期间低浓度阿托品正常滴
用ꎮ 配戴角膜塑形镜后 １ ｄꎬ１ ｗｋꎬ１、３ ｍｏꎬ之后每 ３ ｍｏ 进
行随 访 １ 次ꎬ 并 记 录 各 个 时 间 点 的 裸 眼 远 视 力
(ｕｎｃｏｒｒｅｃｔｅｄ ｄｉｓｔａｎｃｅ ｖｉｓｕａｌ ａｃｕｉｔｙꎬＵＣＤＶＡ)、屈光度、角膜
Ｋ 值、裂隙灯显微镜等检查结果ꎬ配戴后 ６ ｍｏꎬ１ ａ 随访时ꎬ
检查 ＡＬ、角膜内皮细胞计数、角膜厚度、眼压ꎮ
１.２.３低浓度阿托品及使用方法　 本研究所用药物 ０.０１％
硫酸阿托品眼用凝胶为西安市第一医院生产的院内制剂
(陕药制字Ｈ２０２００００１)ꎬ用药期间每晚睡前滴药 １ 次至结膜
囊ꎬ每次 １ 滴ꎬ滴药时间限制在配戴塑形镜前 ２０ ｍｉｎ 以上ꎮ

统计学分析:采用统计学软件 ＳＰＳＳ ２４.０ 对数据进行
统计分析ꎮ 采用 Ｓｈａｐｉｒｏ－Ｗｉｌｋ 检验 ＳＥ、ＡＬ 和瞳孔直径等

数据均符合正态分布ꎬ计量资料采用 ｘ±ｓ 表达ꎮ 两组基
线一般资料采用独立样本 ｔ 检验、 χ２检验、Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率
法ꎬ两组患者在不同时间的 ＡＬ、瞳孔直径和 ＳＥ 比较采用
重复测量数据的方差分析ꎬ各时间点的组间差异比较采用
独立样本 ｔ 检验ꎮ 采用线性回归分析对每 ０.５、１ ａ 随访时
ＰＤ 与 ＡＬ 的变化量进行相关性分析ꎮ 以 Ｐ<０.０５ 为差异
有统计学意义ꎮ
２结果
２.１基本资料　 Ａ 组 ４０ 例儿童中男 １９ 例ꎬ女 ２１ 例ꎬ年龄
９.７３±２.１９ 岁ꎻＢ 组 ４０ 例中男 ２２ 例ꎬ女 １８ 例ꎬ年龄 １０.２７±
１.９６ 岁ꎮ 两组患者年龄、性别、ＳＥ、ＡＬ 和角膜曲率、居住
地域等基线数据比较ꎬ差异无统计学意义(均 Ｐ>０.０５)ꎬ见
表 １ꎮ
２.２ 两组患者不同干预条件下 ２ ａ 内 ＡＬ 和瞳孔直径及
ＳＥ比较 　 两组不同时间 ＡＬ 比较ꎬ差异有统计学意义
(Ｆ组间 ＝ ３７.６４２ꎬＦ时间 ＝ ９４.２７８ꎬＦ交互 ＝ １９.０５１ꎬ均 Ｐ<０.０１)ꎮ
两组不同时间瞳孔直径比较ꎬ差异有统计学意义(Ｆ组间 ＝
２１.８４９ꎬＦ时间 ＝ ６５.８３２ꎬＦ交互 ＝ ３４.４１３ꎬ均 Ｐ<０.０１)ꎮ 联合用
药时 Ａ 组和 Ｂ 组在基线ꎬ随访 ０.５、１ ａ 时的 ＡＬ、瞳孔直径
变化均无差异(均 Ｐ>０.０５)ꎬ随访 １.５ ａ 时ꎬＡ 组的 ＡＬ 增长
量大于 Ｂ 组(０.３２±０.２７ ｍｍ ｖｓ ０.２６±０.２０ ｍｍꎬｔ＝ ７.３６３ꎬＰ<
０.００１)ꎬ瞳孔直径小于 Ｂ 组 ( ３. ６０ ± １. ２５ ｍｍ ｖｓ ４. １２ ±

１.９２ ｍｍꎬｔ＝ －７.５４１ꎬＰ<０.００１)ꎻ随访 ２ ａ 时ꎬＡ 组的 ＡＬ 增
长量大于 Ｂ 组(０.４４±０.１８ ｍｍ ｖｓ ０.３２±０.１４ ｍｍꎬｔ ＝ ５.７０９ꎬ
Ｐ<０.００１)ꎬ瞳孔直径小于 Ｂ 组(３.６７±１.３１ ｍｍ ｖｓ ４.０２±
１.６７ ｍｍꎬｔ＝ －４.２８１ꎬＰ<０.００１)ꎬ见表 ２、３ꎮ 两组不同时间
ＳＥ 比较ꎬ差异无统计学意义(Ｆ组间 ＝ １０.４１４ꎬＰ组间 ＝ ０.０８６ꎻ
Ｆ时间 ＝ １２.８５３ꎬＰ时间 ＝ ０.０６９ꎻＦ交互 ＝ ９.３７０ꎬＰ交互 ＝ ０.１０２)ꎬ见
表 ４ꎮ
２.３ Ａ组停用低浓度阿托品前后 １ ａ 的 ＡＬ 和 ＳＥ 进展情
况　 Ａ 组儿童在停药后 ０.５、１ ａ 时 ＡＬ 分别增长 ０. １７ ±
０.２３、０.２９±０.１８ ｍｍꎬ均大于停药前 ０.５、１ ａ 时的 ＡＬ 增长
量 ０.０７ ± ０. １２、０. １５ ± ０. １７ ｍｍꎬ差异有统计学意义 ( ｔ ＝
５.３１８、２.９８３ꎬ均 Ｐ<０.００１)ꎮ Ａ 组的 ＳＥ 增长量在停药 １ ａ
后和停药前 １ ａ 时差异无统计学意义( －０.２３±０.３５ Ｄ ｖｓ
－０.１４±０. １９ Ｄ)ꎬ差异无统计学意义 ( ｔ ＝ － １. ５３８ꎬ Ｐ ＝
０.０８２)ꎮ
２.４两组患者在 ２ ａ内每 ０.５ ａ增加的 ＡＬ和每 １ ａ增长的
ＳＥ对比　 两组的 ＡＬ 增长量在较基线第 １ 个和第 ２ 个
０.５ ａ时差异无统计学意义 ( ０. ０７ ± ０. １３ ｍｍ ｖｓ ０. ０８ ±
０.１０ ｍｍꎬｔ ＝ － １. ７６３ꎬＰ > ０. ０５ꎻ０. ０８ ± ０. １１ ｍｍ ｖｓ ０. ０９ ±
０.１５ ｍｍꎬｔ＝ －４.５３９ꎬＰ>０.０５)ꎬ第 ３ 个和第 ４ 个 ０.５ ａ 时 Ａ
组的 ＡＬ 增长量均大于 Ｂ 组 (０. １７ ± ０. ２３ ｍｍ ｖｓ ０. ０９ ±
０.１２ ｍｍꎬｔ ＝ １１. ２１６ꎬＰ < ０. ００１ꎻ０. １２ ± ０. １５ ｍｍ ｖｓ ０. ０６ ±
０.１２ ｍｍꎬｔ＝ ９.７０６ꎬＰ<０.００１)ꎬ且以第 ３ 个 ０.５ ａ 时的差异
最大ꎬ见图 １ꎮ 第 １、２ ａ 时ꎬ两组 ＳＥ 的增长量比较差异无
统计学意义(－０.１４±０.１９ Ｄ ｖｓ －０.１６±０.２２ Ｄꎬｔ ＝ ２.７４１ꎬＰ ＝
０.２５７ꎻ－ ０. ２３ ± ０. ３５ Ｄ ｖｓ － ０. １７ ± ０. １９ Ｄꎬ ｔ ＝ － １. ４６３ꎬＰ ＝
０.０６８)ꎮ
２.５瞳孔直径与 ＡＬ 增长量的线性回归分析　 两组儿童均
以随访时瞳孔直径为自变量ꎬ以每 ０.５ ａ 或每 １ ａ 的 ＡＬ 增
长量为因变量ꎬ结果显示两者具有相关性ꎬ在此基础上建
立线性回归模型ꎮ 瞳孔直径(Ｘ)与 ＡＬ 增长量(Ｙ)的线性
关系在随访 ０.５ ａ 时为 Ｙ＝ －０.０５３Ｘ＋０.２１０(Ｒ２ ＝ －０.１５６ꎬＰ<
０.００１ꎬ图 ２)ꎬ在随访 １ ａ 时为 Ｙ ＝ － ０. ０８４Ｘ ＋ ０. ３０３(Ｒ２ ＝
－０.１９０ꎬＰ<０.００１ꎬ图 ３)ꎮ

表 １　 两组近视儿童的基线特征比较

组别 年龄(岁) 男 /女(例) ＳＥ(ｘ±ｓꎬＤ) ＡＬ(ｘ±ｓꎬｍｍ) 角膜曲率(ｘ±ｓꎬｍｍ) 瞳孔直径(ｘ±ｓꎬｍｍ) 城镇 /乡村(例)
Ａ 组 ９.７３±２.１９ １９ / ２１ －３.９８±２.６４ ２５.０３±１.４２ ７.７３±１.０８ ３.５２±１.０９ ３５ / ５
Ｂ 组 １０.２７±１.９６ ２２ / １８ －３.８２±１.８７ ２４.８９±１.７９ ７.８０±１.３１ ３.６０±１.７４ ３７ / ３

　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ / χ２ / Ｆｉｓｈｅｒ －２.３５９ ０.４５０ －２.２６１ １.６２７ －１.５８２ －０.９７５
Ｐ ０.５７２ ０.５０２ ０.５３８ ０.３９１ ０.３７５ ０.６４３ >０.０５

注:Ａ 组为停用低浓度阿托品眼用凝胶ꎻＢ 组为继续使用低浓度阿托品眼用凝胶ꎮ

表 ２　 两组患者不同时间 ＡＬ比较 (ｘ±ｓꎬｍｍ)
组别 例数 基线 随访 ０.５ ａ 随访 １ ａ 随访 １.５ ａ 随访 ２ ａ
Ａ 组 ４０ ２５.０３±１.４２ ２５.１０±１.８３ ２５.１８±２.０３ ２５.３５±１.５９ ２５.４７±１.７２
Ｂ 组 ４０ ２４.８９±１.７５ ２４.９７±２.３１ ２５.０６±１.９２ ２５.１５±１.６７ ２５.２１±２.２５

注:Ａ 组为停用低浓度阿托品眼用凝胶ꎻＢ 组为继续使用低浓度阿托品眼用凝胶ꎮ

表 ３　 两组患者不同时间瞳孔直径比较 (ｘ±ｓꎬｍｍ)
组别 例数 基线 随访 ０.５ ａ 随访 １ ａ 随访 １.５ ａ 随访 ２ ａ
Ａ 组 ４０ ３.５２±１.０９ ４.１７±１.８２ ４.２０±１.４６ ３.６０±１.２５ ３.６７±１.３１
Ｂ 组 ４０ ３.６０±１.７４ ４.２１±１.３９ ４.１９±１.５４ ４.１２±１.９２ ４.０２±１.６７

注:Ａ 组为停用低浓度阿托品眼用凝胶ꎻＢ 组为继续使用低浓度阿托品眼用凝胶ꎮ
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表 ４　 两组患者不同时间 ＳＥ比较 (ｘ±ｓꎬＤ)
组别 例数 基线 随访 １ ａ 随访 ２ ａ
Ａ 组 ４０ －３.９８±２.６４ －４.１２±１.９３ －４.３５±２.０１
Ｂ 组 ４０ －３.８２±１.８７ －３.９８±２.１３ －４.１５±１.８３

注:Ａ 组为停用低浓度阿托品眼用凝胶ꎻＢ 组为继续使用低浓度
阿托品眼用凝胶ꎮ

图 １　 两组患者 ２ ａ内每 ０.５ ａ 的 ＡＬ 增长量对比　 ａＰ<０.０５ ｖｓ
Ａ 组ꎮ

图 ２　 每 ０.５ ａ随访自然光线下瞳孔直径与 ＡＬ增长量的线性回
归分析ꎮ

图 ３　 每 １ ａ随访自然光线下瞳孔直径与 ＡＬ 增长量的线性回

归分析ꎮ

３讨论
儿童青少年近视的发展为渐进性且不可逆ꎬ而且高度

近视通常与诸多严重的眼部并发症关联ꎬ成为影响视觉健
康的重要因素ꎬ因此在儿童发生近视后ꎬ近视的管理与针
对近视进展的控制尤为重要[７ꎬ１９]ꎮ 对于近视持续进展期

的儿童青少年ꎬ在准确了解其基线屈光不正度数和改变生
活方式等行为干预外ꎬ有必要积极采取措施以减缓近视的
进展趋势ꎮ 其中ꎬ角膜塑形镜与低浓度阿托品滴眼液在近
视控制的有效性和安全性方面已被诸多研 究 所 证
实[８ꎬ２０－２２]ꎮ 较前两者的单一应用而言ꎬ越来越多的临床研
究证明角膜塑形镜和低浓度阿托品的联合应用可以产生
更佳的近视控制效果[２３－２６]ꎮ 但在联合应用的同时因瞳孔

增大、像差增大等因素可能导致配戴者视觉质量下降ꎬ甚
至出现眩光、视物重影等视觉问题ꎬ因此对于应答良好的
角膜塑形镜配戴者来说ꎬ选择合适的停药时机尤为重要ꎮ
但由于低浓度阿托品的近视防控效果存在停药反弹效
应[１６－１７]ꎬ对于配戴角膜塑形镜的儿童来说ꎬ观察停药前后
的 ＡＬ、瞳孔直径和屈光度变化有助于评估其反弹效应ꎬ选
择合理的停药时机ꎮ 本研究通过对比观察是否停用
０.０１％阿托品眼用凝胶的两组角膜塑形镜配戴者 １ ａ 内的

ＡＬ、屈光度进展情况ꎬ观察角膜塑形镜配戴者的停药反弹
情况ꎬ并根据瞳孔直径与 ＡＬ 增长量的相关性分析联合用
药增强角膜塑形镜防控近视的原因ꎮ

上海市眼病防治中心一项为期 ２ ａ 的研究[１２]显示ꎬ联
合低浓度阿托品的受试者 ＡＬ 增长 ０.２８±０.２２ ｍｍꎬ比单纯
使用角膜塑形镜组 ０.４４±０.３４ ｍｍ 低 ０.１６ ｍｍ(约 ３６％)ꎬ
本研究中持续用药的 Ｂ 组在 ２ ａ 内 ＡＬ 增长量为 ０.３２±
０.１４ ｍｍꎬ与前述研究结果相似ꎮ 近年来有诸多荟萃研
究[６ꎬ１０]表明ꎬ在青少年的角膜塑形镜配戴者中ꎬ联合使用
０.０１％阿托品可以产生近视控制的协同效应ꎬ较单一使用
角膜塑形镜的近视控制效果更好ꎬ 能够延缓 ０. １１ －
０.１８ ｍｍ / ａ的 ＡＬ 增长ꎮ 本研究在停药后 １ ａ 时ꎬ停药组单
纯使用角膜塑形镜者的 ＡＬ 增长量大于继续用药组
０.１４ ｍｍꎬ与前述研究结果一致ꎬ但 ＳＥ 进展两组无明显差
异ꎮ 在 Ｔａｎ 等[２４]的研究中ꎬ与单独使用 ＯＫ 镜的参与者相
比ꎬ联合用药者在 １ ａ 内眼轴增长减缓了 ０.１３ ｍｍꎬ同时在
随访 １ ａ 时联合用药组的脉络膜增厚 ２１.８ μｍꎬ远大于单
纯使用角膜塑形镜者的－３.６ μｍꎬ因此认为阿托品联合角
膜塑形镜 ＡＬ 控制效果更佳的原因可能与脉络膜增厚有
关ꎮ 此外也有研究[１３－１５]认为低浓度阿托品产生的瞳孔直
径增大能够导致瞳孔区产生更多近视离焦和高阶像差ꎬ进
而更好地控制 ＡＬ 的增长ꎬ优化角膜塑形镜的近视控制效
果ꎬ而在停药后失去药物的协同效益导致 ＡＬ 增长出现一
定反弹反应ꎮ 但由于受试者年龄较大本身屈光度进展较
慢ꎬ即使在停用阿托品后 ＳＥ 也较继续用药组无明显差异ꎮ

关于阿托品控制近视的 ＡＴＯＭ１ 和 ＡＴＯＭ２ 研究[２７－２８]

中均观察到该药存在“停药反弹现象”ꎬ而且存在浓度依
赖现象ꎬ相较于 １％、０.５％和 ０.１％阿托品而言ꎬ０.０１％阿托
品的停药反弹效应最低ꎬ因此基于用药有效性和安全性的
平衡ꎬ认为 ０.０１％是控制近视的最佳浓度ꎮ 对于配戴单光
框架眼镜者而言ꎬ阿托品滴眼液在停药后出现的反弹效应
主要表现在屈光度以及 ＡＬ 增长速度的反弹ꎮ Ｙａｍ 等[１６]

进行的低浓度阿托品治疗近视进展第 ３ 期(ＬＡＭＰ３)对比
了 ０.０５％、０.０２５％、０.０１％三种浓度阿托品在连续用药 ２ ａ
后ꎬ在第 ３ ａ 时停用 １ ａ 与继续用药 １ ａ 的 ＳＥ 和 ＡＬ 进展
情况ꎬ结果表明继续用药者的近视进展和 ＡＬ 增长均较
少ꎬ而且治疗浓度越低ꎬ参与者的年龄越大ꎬ近视进展差异
越小ꎬ在 １ ａ 内 ０.０１％阿托品浓度组中继续用药组的 ＳＥ 增
长－０.３８±０.４９ Ｄꎬ低于停药组－０.５６±０.４０ ＤꎬＡＬ 增长量也
低于停药组(０.２４±０.１８ ｍｍ ｖｓ ０.２９±０.１５ ｍｍ)ꎮ 本研究中
角膜塑形镜配戴者在 １ ａ 内继续用药组的 ＡＬ 增长 ０.１７±
０.２３ ｍｍ 低于停药组的 ０.２９±０.１８ ｍｍꎬ而 ＳＥ 增长量差异
不大(－０.１７±０.１９ Ｄ ｖｓ －０.２３±０.３５ Ｄ)ꎬ可见角膜塑形镜配
戴者在停药后 ＡＬ 的反弹效应较框架眼镜者更明显ꎬ而屈
光度的反弹效应更弱ꎮ 停药组在停药前后 １ ａ 的近视进
展对比中发现ꎬ停药后 ０.５、１ ａ 的 ＡＬ 增长均快于停药前
０.５、１ ａ(０.１７±０.２３ ｍｍ ｖｓ ０.０７±０.１３ｍｍꎬ０.２９±０.１８ ｍｍ ｖｓ
０.１５±０.１７ ｍｍ)ꎬ但 ＳＥ 进展差异不大ꎬ可见配戴角膜塑形
镜的儿童在停用低浓度阿托品后 ＡＬ 进展呈现反弹效应ꎬ
而且以停药后前 ０.５ ａ 反弹更明显ꎬ而 ＳＥ 进展则未出现反
弹(－０.２３±０.３５ Ｄ ｖｓ －０.１７±０.１９ Ｄ)ꎮ 同时较基线比较的
第 ３ 和第 ４ 个 ０.５ ａ 两组的 ＡＬ 增长量比较停药组大于继
续用药组ꎬ尤其以第 ３ 个 ０.５ ａ 时两组 ＡＬ 增长量的差异最
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大ꎮ 这表明ꎬ在停用低浓度阿托品后ꎬ单纯配戴角膜塑形
镜可能失去了使用阿托品的协同效应ꎬ脉络膜增厚的效应
消失ꎬ同时瞳孔缩小导致进入瞳孔的离焦量和高阶像差减
少使得 ＡＬ 增长呈现反弹效应ꎬ尤其在停药后前 ０.５ ａ 更
为明显ꎮ 尽管 ＡＬ 的增长速度有所加快ꎬ但 ＳＥ 的变化并
未出现显著差异ꎬ这可能是由于角膜塑形镜的持续作用ꎬ
在一定程度上抵消了阿托品停药后的反弹效应ꎮ 然而ꎬ我
们也需要注意到ꎬＡＬ 的增长仍然是近视发展的重要指标ꎬ
即使 ＳＥ 变化不大ꎬＡＬ 的持续增长仍然可能增加未来近视
度数加深的风险ꎮ

角膜塑形镜所产生的近视性离焦是其控制 ＡＬ 和屈
光度的重要机理ꎬ而瞳孔直径的变化则是影响其控制效果
的重要因素ꎬ使用低浓度阿托品后一般较用药前瞳孔散大
０.５－１.０ ｍｍ[２９]ꎬ低浓度阿托品导致的瞳孔散大被认为可
能是导致角膜塑形镜者近视防控效果加强的重要因素ꎮ
Ｆａｒｉａ－Ｒｉｂｅｉｒｏ 等[３０]研究认为瞳孔直径的大小会影响角膜
塑形镜的近视控制效果ꎬＣｈｅｎ 等[３１] 则发现直径较大的青
少年配戴角膜塑形镜后 ＡＬ 增长速度更慢ꎬ认为瞳孔直径
越大所产生的入瞳离焦量越大ꎮ Ｊｉａｎｇ 等[３２]研究通过量化
配戴角膜塑形镜后的近视性离焦量发现ꎬ配戴塑形镜后近
视离焦量与瞳孔直径的差值和 ＡＬ 增长量呈正相关ꎮ 本
研究结果显示瞳孔直径与 ＡＬ 增长具有相关性ꎬ瞳孔直径
与眼轴进展量在 ０.５、１ ａ 随访时均呈显著负相关(Ｒ２ ＝
－０.１５６、－０.１９０ꎬ均 Ｐ<０.００１)ꎮ 吴晋芳等[３３]归纳了阿托品
与角膜塑形镜联合应用在控制 ＡＬ 增长方面的显著效果ꎬ
也认为其机制可能归因于阿托品导致的瞳孔显著扩张ꎬ从
而增强了角膜塑形镜配戴后对 ＡＬ 增长控制的光学信号
效应ꎮ 该效应使得更多的光线通过角膜中周边的离焦环
进入瞳孔ꎬ产生更大的正球差或彗差ꎬ这些光学畸变对近
视控制具有促进作用ꎮ 此外ꎬ该研究还表明ꎬ在视网膜上
形成了更强的近视性离焦信号ꎬ进一步显示瞳孔直径较小
的受试者表现出更缓慢的 ＡＬ 变化和更佳的近视控制效
果ꎮ 理论上在生理条件下ꎬ瞳孔直径会随着光线强弱发生
变化ꎬ也会对周边视网膜屈光状态产生影响ꎮ 本研究考虑
参与者大部分用眼环境为日常照明环境ꎬ故选用日常照明
环境(７５０ ｌｘ 照度)下的瞳孔直径为变量ꎬ发现瞳孔直径与
角膜塑形镜配戴者的眼轴进展量具有一定的相关性ꎬ考虑
第 １ ａ 内的检查为回顾性研究未限定瞳孔检查的照明条
件ꎬ故以 Ａ 组和 Ｂ 组第 ２ ａ 的瞳孔直径为因变量ꎮ 本研究
通过对比阿托品停用与否状态下角膜塑形镜配戴者的瞳
孔直径与 ＡＬ 增长情况的相关性分析ꎬ推断阿托品停用后
的 ＡＬ 增长出现的反弹效应可能与停用阿托品后的瞳孔
直径缩小有关ꎮ

尽管本研究存在一些局限性ꎬ例如未对使用阿托品后
可能出现的畏光、结膜刺激症状以及调节影响等安全性问
题进行评估ꎬ且样本量较小ꎬ可能存在选择偏倚ꎮ 然而ꎬ本
研究创新性地观察了配戴角膜塑形镜的儿童在使用阿托
品后近视防控效果的停药反弹效应ꎬ这对于指导此类患者
停药时机的选择及近视防控效果的进一步优化具有重要
的参考价值ꎮ 未来的研究将在延长随访时间、扩大样本
量、增加遗传和环境因素等影响的对比分析、调节及像差
等相关检查方面进行优化ꎬ以更深入地观察塑形镜配戴者
停用阿托品前后的近视防控效果ꎬ并进一步探究停药反应

出现的原因ꎮ
综上所述ꎬ本研究通过观察配戴角膜塑形镜儿童停用

低浓度阿托品前后的 ＡＬ、瞳孔直径和屈光度变化情况ꎬ对
比停用与继续用药两种状态下的近视防控效果ꎬ揭示了角
膜塑形镜配戴者使用低浓度阿托品后 ＡＬ 增长存在停药
反弹效应而屈光度进展则无明显停药反弹ꎮ 这进一步证
实了低浓度阿托品停药后的反弹效应ꎬ提示角膜塑形镜配
戴者在选择停药时机时需要谨慎考虑ꎮ 联合使用角膜塑
形镜和低浓度阿托品眼用凝胶能够有效控制近视进展ꎬ但
在停用阿托品眼用凝胶后ꎬ近视控制效果可能会减弱ꎮ 停
药后的瞳孔直径改变可能是影响近视进展的重要因素之
一ꎬ需要在近视防控中加以关注ꎮ 未来研究可进一步探讨
联合干预方案的最佳用药时间和剂量ꎬ以及瞳孔直径与近
视进展之间的具体机制ꎬ比如采取有效措施在安全情况下
增大瞳孔直径等措施ꎬ为近视防控提供更有效的策略ꎮ
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ｅｌｏｎｇａｔｉｏｎ ｉｎ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ０.０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｗｉｔｈ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｆｏｒ ｍｙｏｐｉａ
ｃｏｎｔｒｏｌ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｏｐｔꎬ ２０２０ꎬ４０(６):７２８－７３７.
[２７] Ｚｈａｏ Ｃꎬ Ｃａｉ Ｃꎬ Ｄｉｎｇ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｔｏ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｍｙｏｐｉａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ:ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ－ ａｎａｌｙｓｉｓ. ＢＭＣ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２０ꎬ２０(１):４７８.
[２８] Ｃｈｉａ Ａꎬ Ｃｈｕａ ＷＨꎬ Ｃｈｅｕｎｇ ＹＢꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｔｒｏｐｉｎｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｏｆ ｃｈｉｌｄｈｏｏｄ ｍｙｏｐｉａ: ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ０. ５％ꎬ０. １％ꎬ ａｎｄ ０. ０１％
ｄｏｓｅｓ Ａｔｒｏｐｉｎｅ ｆｏｒ ｔｈｅ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｍｙｏｐｉａ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙꎬ ２０１２ꎬ１１９
(２):３４７－３５４.
[２９] Ｍｉｃｈａｌｓｋｉ Ａꎬ Ｒｏｇａｃｚｅｗｓｋａ Ｍꎬ Ｍａｌｅｓｚｋａ － Ｋｕｒｐｉｅｌ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ ｍｙｏｐｉａ ｃｏｎｔｒｏｌ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｎ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｌｉｆｅ ａｎｄ Ｐｓｙｃｈｅ
ａｍｏｎｇ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ. Ｊ Ｃｌｉｎ Ｍｅｄꎬ ２０２０ꎬ９(１２):３９２０.
[３０] Ｆａｒｉａ －Ｒｉｂｅｉｒｏ Ｍꎬ Ｎａｖａｒｒｏ Ｒꎬ Ｇｏｎｚáｌｅｚ －Ｍéｉｊｏｍｅ ＪＭ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ
ｐｕｐｉｌ ｓｉｚｅ ｏｎ ｗａｖｅｆｒｏｎｔ ｒｅｆｒａｃｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ. Ｏｐｔｏｍ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ
２０１６ꎬ９３(１１):１３９９－１４０８.
[３１ ] Ｃｈｅｎ Ｚꎬ Ｈｕａｎｇ ＳＭꎬ Ｚｈｏｕ ＪＱꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｄｊｕｎｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ
ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｌｏｗ ｄｏｓｅ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｏｎ ａｘｉａｌ ｅｌｏｎｇａｔｉｏｎ ｉｎ ｆａｓｔ －
ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｎｇ ｍｙｏｐｉｃ ｃｈｉｌｄｒｅｎ－ａ ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ. Ｃｏｎｔ Ｌｅｎｓ
Ａｎｔｅｒｉｏｒ Ｅｙｅꎬ ２０１９ꎬ４２(４):４３９－４４２.
[３２] Ｊｉａｎｇ Ｆꎬ Ｈｕａｎｇ ＸＰꎬ Ｘｉａ ＨＸꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｓｐａｔｉａｌ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ
ｒｅｌａｔｉｖｅ ｃｏｒｎｅａｌ ｒｅｆｒａｃｔｉｖｅ ｐｏｗｅｒ ｓｈｉｆｔ ａｎｄ ａｘｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｉｎ ｍｙｏｐｉｃ
ｃｈｉｌｄｒｅｎ: ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｖｅｒｓｕｓ ｍｕｌｔｉｆｏｃａｌ ｃｏｎｔａｃｔ ｌｅｎｓ. Ｆｒｏｎｔ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ
２０２１ꎬ１５:６８６９３２.
[３３] 吴晋芳ꎬ 章培培ꎬ 包芳军ꎬ 等. 眼基线参数对角膜塑形镜设计

及其临床效果的影响. 中华眼视光学与视觉科学杂志ꎬ ２０２３ꎬ２５(４):
２４１－２４５.
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