
Ｍｅｔａ 分析

不同浓度阿托品滴眼液控制儿童青少年近视进展的 Ｍｅｔａ
分析

李松玉１ꎬ杨迎新２ꎬ杨　 潮２ꎬ杨自逸１ꎬ薛雨辛１ꎬ冯晶华１

引用:李松玉ꎬ杨迎新ꎬ杨潮ꎬ等. 不同浓度阿托品滴眼液控制儿

童青少年近视进展的 Ｍｅｔａ 分析. 国际眼科杂志 ２０２３ꎻ ２３(１):
９６－１０２

基金项目:国家自然科学基金资助项目(Ｎｏ.８２００１５０３０４)
作者单位:１(１０００２９)中国北京市ꎬ北京中医药大学临床医学

院ꎻ２(１０００１０)中国北京市ꎬ首都医科大学附属北京中医医院

眼科

作者简介:李松玉ꎬ北京中医药大学中医五官科学在读硕士研究

生ꎬ研究方向:中西医结合眼科、近视防控ꎮ
通讯作者:杨迎新ꎬ毕业于首都医科大学附属北京同仁医院ꎬ博
士研究生ꎬ副教授ꎬ眼科主任ꎬ硕士研究生导师ꎬ研究方向:中西

医结合眼科. ｙａｎｇｙｉｎｇｘｉｎ＠ ｂｊｚｈｏｎｇｙｉ.ｃｏｍ
收稿日期: ２０２２－０７－２５ 　 　 修回日期: ２０２２－１２－２１

摘要

目的:评估已发表的关于不同浓度的阿托品滴眼液延缓儿

童青少年近视进展的有效性ꎮ
方法:搜集 ＰｕｂＭｅｄ、ｔｈｅ Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒｙ、Ｅｍｂａｓｅ、中国知

网、维普和万方数据库内建库至 ２０２２－０５ 阿托品滴眼液治

疗儿童青少年近视的随机对照试验(ＲＣＴ)ꎮ 对纳入文献

采用«Ｃｏｃｈｒａｎｅ 干预措施系统评价手册»中偏倚风险评价

工具进行质量评价ꎻ采用 Ｒｅｖｉｅｗ Ｍａｎａｇｅｒ ５. ４ 软件进行

Ｍｅｔａ 分析ꎮ
结果:共纳入 １４ 项 ＲＣＴ 研究ꎬ包含 ３９４６ 例儿童青少年受

试者ꎮ Ｍｅｔａ 分析结果显示:与对照组相比ꎬ不同浓度阿托

品滴眼液均可延缓儿童青少年近视进展ꎮ １％、０. ５％、
０.０５％、０.０２％、０.０１％阿托品滴眼液组的眼轴增长量均低

于对照组ꎬ差异均有统计学意义 (ＭＤ ＝ － ０. ３４ꎬ９５％ ＣＩ:
－０.３９~ －０. ２９ꎬＰ < ０. ００００１ꎻＭＤ ＝ － ０. ５１ꎬ９５％ ＣＩ: － ０. ７９ ~
－０.２４ꎬＰ＝ ０.０００３ꎻＭＤ ＝ －０.１７ꎬ９５％ＣＩ:－０.３０ ~ －０.０４ꎬＰ ＝
０.０１ꎻＭＤ ＝ －０.２１ꎬ９５％ＣＩ:－０.３０ ~ －０.１１ꎬＰ<０.０００１ꎻＭＤ ＝
－０.０９ꎬ９５％ＣＩ:－０.１３~ －０.０５ꎬＰ<０.０００１)ꎮ ０.１％阿托品滴

眼液组眼轴增长量低于对照组ꎬ差异无统计学意义(ＭＤ ＝
－０.５０ꎬ９５％ＣＩ:－１.２８~０.２８ꎬＰ＝ ０.２１)ꎮ
结论:不同浓度阿托品滴眼液均可有效延缓儿童青少年近

视进展ꎬ０.０１％阿托品滴眼液延缓近视进展同时不良反应

发生率最低ꎮ
关键词:阿托品ꎻ近视ꎻ进展ꎻ儿童青少年
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ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ (ＭＤ＝ － ０.３４ꎬ ９５％ＣＩ:－ ０.３９ ~ － ０.２９ꎬ Ｐ< ０.００００１ꎻ
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(ＭＤ＝ －０.５０ꎬ ９５％ＣＩ:－１.２８~ ０.２８ꎬ Ｐ＝ ０.２１) .

６９

国际眼科杂志　 ２０２３ 年 １ 月　 第 ２３ 卷　 第 １ 期　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
电话:０２９￣８２２４５１７２　 　 ８５２０５９０６　 电子信箱:ＩＪＯ.２０００＠ １６３.ｃｏｍ



• ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ: Ａｔｒｏｐｉｎｅ ｅｙｅ ｄｒｏｐｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｃａｎ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙ ｄｅｌａｙ ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ａｎｄ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓꎬ ｗｈｉｌｅ ０. ０１％ ｃａｎ
ｄｅｌａｙ ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｌｏｗｅｓｔ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ
ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ.
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０引言
近视是世界上最常见的屈光不正类型ꎬ也是目前备受

关注的公共卫生健康问题ꎮ 据估计ꎬ到 ２０５０ 年 ４９.８％的
世界人口(约 ４７.６ 亿人)将近视[１]ꎮ 据调查ꎬ我国 ２０１８ 年
儿童青少年总体近视率为 ５３.６％ꎮ 其中ꎬ６ 岁儿童近视率
１４.５％ꎬ到了高中时期ꎬ近视率将高达 ８１.０％ [２]ꎮ 由于近视
所引起的视网膜、脉络膜和巩膜的病理变化ꎬ严重的近视
可能伴随着不可逆的视力损伤和失明的风险[３]ꎮ 阿托品
是一种毒蕈碱型受体(Ｍ 受体)拮抗药ꎬ目前已有研究表
明ꎬ不同浓度的阿托品滴眼液延缓儿童青少年近视进展的
效果可观ꎬ对于控制屈光度及眼轴长度的进展也有一定的
作用[４－７]ꎮ 目前已有阿托品控制儿童近视进展的 Ｍｅｔａ 分
析研究[８－９]ꎬ但仍需进一步研究不同浓度阿托品滴眼液对
于眼轴长度变化及屈光度变化ꎮ 本文将通过 Ｍｅｔａ 分析的
方法ꎬ研究儿童青少年应用不同浓度阿托品滴眼液后眼轴
长度及屈光度的变化ꎮ
１对象和方法
１.１ 对象 　 搜集 ＰｕｂＭｅｄ、ｔｈｅ Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒｙ、Ｅｍｂａｓｅ、中
国知网、维普和万方数据库内建库至 ２０２２－０５ 阿托品滴眼
液治疗儿童青少年近视的临床研究文献ꎮ 检索语言为中
文或 英 文: 英 文 检 索 词 包 括 ａｔｒｏｐｉｎｅꎬ ｈｙｏｓｃｙａｍｉｎｅꎬ
ｍｙｏｐｉａꎬ ｄｉｏｐｔｅｒꎬ ａｍｅｔｒｏｐｉａꎬ ａｘｉａｌꎮ 中文关键词包括阿托
品、近视、眼轴、屈光度ꎻ适当调整检索词ꎬ根据已发表的文
章补充纳入相关文献ꎮ 纳入标准:(１)受试者符合«眼科
学»(第 ３ 版)中近视性屈光不正的诊断ꎻ(２)受试者年龄
≤１６ 岁ꎻ(３)数据来自随机临床试验(ＲＣＴ)或观察性研
究ꎻ(４)研究中包括非阿托品滴眼液治疗的对照组ꎻ(５)结
局指标为干预前后眼轴长度及变化值、眼屈光度及变化
值ꎻ(６)对受试者进行至少 １２ｍｏ 的随访ꎮ 排除标准:(１)
无法提取完整数据资料的ꎻ(２)在观察期间ꎬ受试者应用
多种阿托品滴眼液ꎻ(３)受试者接受阿托品和其他近视控
制治疗方法的联合治疗ꎻ(４)重复发表的文献ꎮ
１.２方法
１.２.１文献筛选及资料提取　 所有文献筛选与资料提取均
由 ２ 名研究员独立完成ꎬ并交叉核对ꎻ当意见不一致时ꎬ则
与第 ３ 名研究员讨论并得出结果ꎻ文献相关资料提取完成
后录入自制的提取表中ꎬ提取内容见表 １ꎮ
１.２.２ 纳入文献的偏倚风险评估　 采用«Ｃｏｃｈｒａｎｅ 干预措
施系统评价手册»中针对 ＲＣＴ 的偏倚风险评估工具评价ꎮ
包括是否符合正确随机分组方法ꎬ分配隐藏是否充分ꎬ是
否采用盲法ꎬ有无退出、失访及是否采用意向治疗分析、选
择性报告结果、其他可能影响结果真实性的因素等ꎬ偏倚

评价结果分为高风险偏倚、低风险偏倚和不确定风险
偏倚ꎮ
１.２.３观测结局指标　 使用眼轴的平均变化和屈光度的平
均变化作为主要结果ꎮ 在所有的比较中ꎬ所述值代表了干
预前后主要结果的差异ꎮ 眼轴长度:负值表明干预效果更
好(轴向伸长更小)ꎻ屈光不正:正值表明干预效果更好
(近视进展更少)ꎮ

统计学分析:采用 Ｒｅｖｉｅｗ Ｍａｎａｇｅｒ ５.４ 软件进行 Ｍｅｔａ
分析ꎬＳｔａｔａ １４.０ 软件进行 Ｅｇｇｅｒ 检验ꎮ 计量治疗应用加权
均数差(ｍｅａｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅꎬＭＤ)、二分类变量采用相对危险
度 ( ｒｅｌａｔｉｖｅ ｒｉｓｋꎬ ＲＲ ) 和 ９５％ 可 信 区 间 ( ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ
ｉｎｔｅｒｖａｌｓꎬＣＩ)作为效应值指标ꎬＰ<０.０５ 表示差异具有统计
学意义ꎮ 对于研究间的异质性采用 Ｉ２检验ꎮ 若各研究结
果间无统计学异质性(Ｐ≥０.０５ꎬＩ２≤５０％)ꎬ则采用固定效
应模型进行 Ｍｅｔａ 分析ꎻ若存在异质性(Ｐ<０.０５ꎬＩ２>５０％)ꎬ
则采用随机效应模型进行 Ｍｅｔａ 分析ꎮ 通过逐一剔除法进
行敏感性分析ꎮ 依次剔除 １ 篇文献ꎬ剩余文献(ｎ－１ 篇)进
行 Ｍｅｔａ 分析合并ꎬ通过观察合并结果的变化情况ꎬ评估原
Ｍｅｔａ 分析结果是否受某些研究的影响而发生显著变化ꎬ
剔除可能的异质性来源ꎬ增加结果的稳健性ꎮ
２结果
２.１文献筛选流程及结果　 初筛后得到共 ３６６ 篇文献ꎬ去
重后剩余 ２９４ 篇ꎮ 通过阅读标题与摘要排除 ２７２ 篇不相
关文献ꎮ 余下文献阅读全文ꎬ最终得到 １４ 篇[５ꎬ ７ꎬ １０－２１]符合
纳入标准的文献ꎬ共包括 ３９４６ 例儿童青少年受试者ꎬ年龄
４~１５ 岁、基线屈光度－０.５０~ －６.００Ｄꎮ 受试者的干预措施
为 ０.０１％~１％的不同浓度阿托品滴眼液ꎮ 文献筛选流程
及结果见图 １ꎬ表 １ꎮ 文献质量评估结果提示均有不同程
度的偏倚风险情况ꎬ见图 ２、３ꎮ
２.２ Ｍｅｔａ分析结果
２.２.１不同浓度阿托品滴眼液用药前后眼轴长度变化的
Ｍｅｔａ分析　 １４ 篇[５ꎬ ７ꎬ １０－２１]文献均以用药前后眼轴长度变
化作为结局指标ꎬＭｅｔａ 分析结果提示各不同浓度研究间
存在异质性(Ｐ<０.００００１ꎬＩ２ ＝ ９０.５％)ꎬ采用随机效应模型ꎬ
提示阿托品滴眼液对眼轴长度进展方面优于对照组ꎬ差异
有统计学意义(ＭＤ ＝ － ０. ２４ꎬ９５％ ＣＩ:－ ０. ３２ ~ － ０. １６ꎬＰ <
０.００００１)ꎮ １％、０.５％、０.０５％、０.０２％阿托品滴眼液亚组眼
轴长度变化均变化小于对照组ꎬ差异均有统计学意义
(ＭＤ＝ －０. ３４ꎬ９５％ ＣＩ: － ０. ３９ ~ － ０. ２９ꎬＰ < ０. ００００１ꎻＭＤ ＝
－０.５１ꎬ９５％ＣＩ: － ０. ７９ ~ － ０. ２４ꎬＰ ＝ ０. ０００３ꎻＭＤ ＝ － ０. １７ꎬ
　 　

图 １　 文献筛选流程ꎮ
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表 １　 纳入文献的一般资料

作者与年份
国家与
地区

样本量 年龄 纳入标准
治疗时
间(ｍｏ)

试验组干预措施
对照组

干预措施
主要结局指标

Ｓｈｉｈ 等[１０]２００１ 中国台湾 ２２７ ６~１３
屈光度－０.５０~ －６.００Ｄꎬ

总散光<２.００Ｄꎬ
屈光参差<２.００Ｄ

１８
０.５％阿托品

滴眼液
单光眼镜 眼轴长度、屈光度

Ｃｈｕａ 等[１１]２００６ 新加坡 ４００ ６~１２ 屈光度－１.００~ －６.００Ｄ ２４ １％阿托品滴眼液 安慰剂 眼轴长度、屈光度

Ｃｈｉａ 等[７]２０１２ 新加坡 ４００ ６~１２
屈光度≤－２.００Ｄꎬ

散光≤０.５Ｄ
２４

０.５％、０.１％和 ０.０１％
阿托品滴眼液

安慰剂
眼轴长度、屈光度、
调节幅度、视力

Ｙｉ 等[１２]２０１５ 中国 １３２ ７~１２ 屈光度－０.５０~ －２.００Ｄ １２ １％阿托品滴眼液 安慰剂
眼轴长度、

屈光度、视力

王慧杰[１３]２０１７ 中国 １２６ ５~１０ 屈光度－０.５０~ －２.００Ｄ １２
０.５％阿托品

滴眼液
安慰剂 眼轴长度、屈光度

Ｙａｍ 等[１４]２０１９ 中国香港 ４３８ ４~１２
屈光度≤－１.００Ｄꎬ

散光<２.５Ｄ
１２

０.０５％、０.０２５％和
０.０１％阿托品

滴眼液
安慰剂

眼轴长度、屈光度、
调节幅度、

视力、瞳孔直径

Ｆｕ 等[１７]２０２０ 中国 ４００ ６~１４
屈光度－１.２５~ －６.００Ｄꎬ

总散光<２.００Ｄꎬ
屈光参差<１.００Ｄ

２４
０.０２％、０.０１％
阿托品滴眼液

单光眼镜
眼轴长度、屈光度、
调节幅度、瞳孔直径

Ｗｅｉ 等[１５]２０２０ 中国 ２２０ ６~１２
屈光度－１.００~ －６.００Ｄꎬ

散光<１.５Ｄ
１２

０.０１％阿托品
滴眼液

安慰剂 眼轴长度、屈光度

Ｚｈｕ 等[１６]２０２０ 中国 ６６０ ６~１２
屈光度－２.００~ －８.００Ｄꎬ

散光<１.０Ｄ
１２ １％阿托品滴眼液 安慰剂

眼轴长度、
屈光度、眼压

Ｃｕｉ 等[５]２０２１ 中国 ４００ ６~１４
屈光度－１.２５~ －６.００Ｄꎬ

总散光<２.００Ｄꎬ
屈光参差<１.００Ｄ

２４
０.０２％、０.０１％
阿托品滴眼液

单光眼镜
眼轴长度、屈光度、
调节幅度、瞳孔直径

Ｈｉｅｄａ 等[１８]２０２１ 日本 １７１ ６~１２
屈光度－１.００~ －６.００Ｄꎬ

散光≤１.５Ｄ
２４

０.０１％阿托品
滴眼液

安慰剂 眼轴长度、屈光度

薛伟权等[１９]２０１０ 中国 ６４ ６~１３
屈光度－１.００~ －６.００Ｄꎬ

散光≤１.０Ｄ
１２

０.０５％阿托品
滴眼液

不做任何
治疗

眼轴长度、屈光度

张立新等[２０]２０１９ 中国 １２０ ７~１５ 屈光度－１.００~ －６.００Ｄ １２
０.１％、０.０５％、０.０１％

阿托品滴眼液
不接受任何
药物治疗

眼轴长度、
屈光度、视力、眼压

朱勤等[２１]２０２１ 中国 １８８ ８~１２ 屈光度－２.００~ －８.００Ｄ ２４
０.０５％阿托品

滴眼液
０.３％玻璃
酸钠滴眼液

眼轴长度、
屈光度、眼压

图 ２　 各文献风险偏倚图ꎮ

图 ３　 文献偏倚总览图ꎮ

９５％ＣＩ:－０.３０~ －０.０４ꎬＰ ＝ ０.０１ꎻＭＤ ＝ －０.２１ꎬ９５％ＣＩ:－０.３０ ~
－０.１１ꎬＰ<０.０００１)ꎻ０.１％、０.０１％阿托品滴眼液眼轴长度变
化均变化小于对照组ꎬ但差异均无统计学意义 (ＭＤ ＝
－０.５０ꎬ９５％ＣＩ:－１.２８ ~ ０.２８ꎬＰ ＝ ０.２１ꎻＭＤ ＝ －０.０５ꎬ９５％ＣＩ:
－０.１１~０.０１ꎬＰ＝ ０.１３)ꎮ 以上六种不同浓度阿托品滴眼液
的亚组间比较差异有统计学意义(Ｐ<０.０００１)ꎬ见图 ４ꎮ
２.２.２ 不同浓度阿托品滴眼液用药前后屈光度变化的
Ｍｅｔａ分析　 １４ 篇[５ꎬ ７ꎬ １０－２１] 文献均以屈光度作为主要结局
指标ꎮ Ｍｅｔａ 分析结果显示ꎬ研究间存在异质性(Ｐ<０.００００１ꎬ
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图 ４　 不同浓度阿托品滴眼液用药前后眼轴长度变化的 Ｍｅｔａ分析结果ꎮ

Ｉ２ ＝ ８８.５％)ꎮ 采用随机效应模型ꎬ提示阿托品滴眼液对控
制屈光度发展优于对照组ꎬ差异有统计学意义 (ＭＤ ＝
０.３６ꎬ９５％ＣＩ:０.１４~０.５９ꎬＰ ＝ ０.００２)ꎮ １％、０.０２％阿托品滴
眼液亚组屈光度变化均变化小于对照组ꎬ差异均有统计学
意义(ＭＤ ＝ １. ０５ꎬ９５％ ＣＩ:０. ９１ ~ １. １９ꎬＰ < ０. ００００１ꎻＭＤ ＝
０.４２ꎬ９５％ＣＩ:０.２１ ~ ０.６２ꎬＰ<０.０００１)ꎻ０.５％、０.１％、０.０５％、
０.０１％阿托品滴眼液屈光度变化均变化小于对照组ꎬ差异
均无统计学意义 (ＭＤ ＝ ０. ３７ꎬ９５％ ＣＩ: － ０. １５ ~ ０.９０ꎬＰ ＝
０.１７ꎻＭＤ＝ ０.２２ꎬ９５％ＣＩ:－０.９４ ~ １.３９ꎬＰ ＝ ０.７１ꎻＭＤ＝ ０.０６ꎬ
９５％ＣＩ:－０.５１ ~ ０.６３ꎬＰ ＝ ０.８３ꎻＭＤ ＝ ０.２５ꎬ９５％ＣＩ:－０.１４ ~
０.６４ꎬＰ＝ ０.２１)ꎮ 以上六种不同浓度阿托品滴眼液的亚组
间比较差异有统计学意义(Ｐ<０.０００１)ꎬ见图 ５ꎮ
２.２.３不同浓度阿托品滴眼液不良反应发生率的 Ｍｅｔａ
分析　 纳入 １４ 篇[５ꎬ ７ꎬ １０－２１] 文献中ꎬ其中 ９ 篇[７ꎬ １１ꎬ １４－１８ꎬ ２０－２１]

文献记录了使用阿托品滴眼液后的不良反应ꎬ主要为畏
光、近视力模糊、过敏性结膜炎等ꎬ未记录严重阿托品相关
不良事件ꎮ Ｍｅｔａ 分析结果显示ꎬ各研究间存在异质性(Ｐ<
０.０００１ꎬＩ２ ＝ ７７％)ꎬ采用随机效应模型ꎮ 阿托品滴眼液对
不良反应发生率高于对照组ꎬ差异有统计学意义(ＲＲ ＝
４.３８ꎬ９５％ＣＩ:１.５４ ~ １２.４７ꎬＰ<０.０００１)ꎬ见图 ６ꎮ 由于记录
０.５％、０.１％、０.０２％浓度阿托品滴眼液不良反应发生的文

献少于 ２ 篇ꎬ暂不进行亚组分析ꎬ对文献记录多于 ２ 篇的
浓度进行亚组分析ꎮ 结果显示 １％、０.０５％、０.０１％阿托品
滴眼液亚组的不良反应发生率均高于对照组ꎬ差异均无统
计学意义(ＲＲ ＝ ２０. ８５ꎬ９５％ ＣＩ:０. １２ ~ ３６００. ８８ꎬＰ ＝ ０. ２５ꎻ
ＲＲ＝ ７.５８ꎬ９５％ＣＩ:０.９６~５９.７０ꎬＰ ＝ ０.０５ꎻＲＲ ＝ １.７７ꎬ９５％ＣＩ:
０.６９~４.５４ꎬＰ＝ ０.２３)ꎮ 不同浓度的不良反应发生率组间
差异无统计学意义(Ｐ＝ ０.３２)ꎬ见图 ７ꎮ
２.２.４发表偏倚及敏感性分析　 采用逐一排除的方法进行
敏感性分析ꎬ提示 ０.０５％、０.０１％阿托品滴眼液屈光度变化
及 ０.０１％阿托品滴眼液眼轴长度变化亚组较前统计学意
义不同ꎮ 剔除文献[５ꎬ １８]后ꎬ０.０１％阿托品滴眼液亚组
同质性较好(Ｐ ＝ ０.３５ꎬＩ２ ＝ ９％)ꎬ采用固定效应模型检验ꎬ
结果显示 ０.０１％阿托品滴眼液控制眼轴增长的效果优于
对照组ꎬ差异有统计学意义(ＭＤ ＝ －０.０９ꎬ９５％ＣＩ:－０.１３ ~
－０.０５ꎬＰ<０.０００１)ꎬ见图 ８ꎮ ０.０５％阿托品滴眼液亚组剔除
文献[１７－１８]后ꎬ０.０１％阿托品滴眼液亚组剔除文献[５ꎬ
１８]后ꎬ同质性较好(Ｐ ＝ ０.８１ꎬＩ２ ＝ ０％ꎻＰ ＝ ０.４７ꎬＩ２ ＝ ０％)ꎬ
采用固定效应模型ꎬ试验组屈光度变化均小于对照组ꎬ差
异均有统计学意义 (ＭＤ ＝ ０. ５２ꎬ９５％ ＣＩ:０. ４８ ~ ０. ５７ꎬＰ <
０.０００１ꎻＭＤ＝０.２７ꎬ９５％ＣＩ:０.１９~０.３５ꎬＰ<０.０００１)ꎬ见图 ９、１０ꎮ
其余亚组结局指标在剔除文献前后统计学意义基本
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图 ５　 不同浓度阿托品滴眼液用药前后屈光度变化的 Ｍｅｔａ分析结果ꎮ

图 ６　 不同浓度阿托品滴眼液不良反应发生率的 Ｍｅｔａ分析结果ꎮ

一致ꎬ提示以上亚组的结果具有良好的稳定性ꎮ 异质性来
源可能是由于以下几方面所致:(１)已纳入的文献存在偏
倚风险ꎻ(２)各文献间基线数据不同ꎻ(３)研究地区不同ꎻ
(４)阿托品滴眼液的使用频次不同ꎻ(５)各文献中对照组
处理的不同ꎮ 经 Ｅｇｇｅｒ 检验后ꎬ眼轴长度变化(Ｐ ＝ ０.１０)
及屈光度变化(Ｐ＝ ０.１７)发表偏倚不具备统计学意义ꎬ考
虑发表偏倚可能小ꎮ
３讨论

近视是一种广泛存在于世界各地的眼病ꎮ 近视相关
并发症会造成巨大的社会经济负担ꎬ尤其是进行性高度近

视甚至可能导致潜在的致盲并发症[２２－２４]ꎮ 目前ꎬ最好的
治疗方式是控制近视的进展ꎮ 我国作为近视患病率最高
的国家[２５]ꎬ有效且安全的近视控制方案是目前亟待解决
的问题ꎮ 有研究表明[２６]ꎬ阿托品滴眼液延缓近视进展的
效果优于周边离焦角膜接触镜、哌仑西平等其他治疗手
段ꎮ 现关于阿托品滴眼液延缓近视的作用机制尚无定论ꎬ
大部分研究支持阿托品能直接或间接作用于视网膜或巩
膜[２７]ꎮ Ｃｈｉａ 等[２８]的一项持续 ５ａ 的大型随机对照试验结
果表明ꎬ在超过 ５ａ 的时间里ꎬ０.０１％阿托品滴眼液在减缓
近视进展的疗效优于其余浓度的阿托品滴眼液ꎬ且不良反
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图 ７　 不同浓度阿托品滴眼液不良反应发生率亚组分析的 Ｍｅｔａ分析结果ꎮ

图 ８　 敏感性分析后 ０.０１％阿托品滴眼液干预后眼轴长度变化的 Ｍｅｔａ分析结果ꎮ

图 ９　 敏感性分析后 ０.０５％阿托品滴眼液干预后屈光度变化的 Ｍｅｔａ分析结果ꎮ

图 １０　 敏感性分析后 ０.０１％阿托品滴眼液干预后屈光度变化的 Ｍｅｔａ分析结果ꎮ

应更少ꎮ 也有研究表明[２３]ꎬ０.０５％阿托品滴眼液是最佳剂
量ꎬ停药后反弹及不良反应最少ꎮ 一项 Ｍｅｔａ 分析结果提
示ꎬ不同浓度的阿托品对近视进展的控制效果可能与剂量
不相关[２２]ꎬ关于阿托品最佳剂量问题可能需要进一步地
研究分析ꎮ

现有的关于阿托品滴眼液的临床研究中表明ꎬ阿托品
滴眼液的浓度增加与不良反应的发生相关[２３]ꎬ低浓度的
阿托品滴眼液在保证延缓近视进展效果的同时ꎬ不良反应
的发生率较低ꎬ具有更高的获益－风险比[２４]ꎮ 近年来ꎬ角
膜塑形镜的使用是目前我国可长期使用的近视防控的主
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要手段[２９]ꎮ 随着阿托品滴眼液的临床研究增多ꎬ有研究
表明ꎬ低浓度阿托品滴眼液控制近视的效果与角膜塑形镜
相似[３０]ꎮ 而阿托品滴眼液联合角膜塑形镜控制近视进展
的效果要优于单独配戴角膜塑形镜[３１]ꎬ或许可以成为更
有效的控制近视进展的方案ꎮ

为评价不同浓度阿托品滴眼液延缓儿童青少年近视
进展的效果ꎬ本研究对国内外公认数据库进行检索ꎬ最终
纳入符合纳入标准的文献 １４ 篇ꎬ共 ３９４６ 例受试者参与ꎬ
包括 １％、０.５％、０.１％、０.０５％、０.０２％、０.０１％六个不同浓度
的阿托品滴眼液ꎮ Ｍｅｔａ 分析结果显示:不同浓度阿托品
滴眼液均可以有效控制并缓解儿童青少年近视眼轴增长
及屈光度增加ꎬ其中不同浓度阿托品滴眼液对眼轴增长及
屈光度变化的控制作用间存在差异ꎮ 而 ０.０１％可以延缓
近视进展同时ꎬ具有最低的不良反应发生率ꎮ

本研究仍有不足存在:(１) Ｅｇｇｅｒ 分析提示纳入文献
存在发表偏倚可能性小ꎬ但在使用亚组分析后ꎬ异质性仍
然很高ꎬ通过敏感性分析剔除部分文献后得出结论ꎻ(２)
本研究涉及 ６ 种不同浓度阿托品滴眼液ꎬ其中部分浓度所
纳入的文献较少ꎬ有待完善ꎻ(３)一些纳入的文献没有报
告不良反应ꎬ缺少阿托品滴眼液停药后近视的进展ꎬ最佳
剂量需进一步地研究ꎻ(４)本研究包含的地区均为亚洲地
区ꎬ且中国地区偏多ꎬ缺少关于其他地区的文献ꎻ(５)存在
发表偏倚可能ꎮ

综上所述ꎬ阿托品滴眼液可以延缓儿童青少年近视的
进展ꎬ可延缓眼轴增长以及屈光度进展ꎬ且延缓眼轴增长
效果较好ꎮ 不同浓度阿托品对于控制眼轴增长及屈光度
进展效果存在差异ꎬ且不同浓度间不良反应发生率不同ꎬ
仍需进一步研究探讨最佳阿托品滴眼液浓度ꎮ 对于阿托
品滴眼液联合其余治疗方法的联合疗法效果ꎬ仍需要严谨
的临床研究进一步探讨ꎮ
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