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摘要
目的:系统评价亚洲青少年儿童中低度近视使用 ０.０１％阿
托品眼液 １ａ 后屈光度及眼轴的变化ꎮ
方法:检索 ＰｕｂＭｅｄ、 ｔｈｅ Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒｙ、Ｅｍｂａｓｅ、ＣＮＫＩ、
ＣＢＭ、ＶＩＰ 和 ＷａｎＦａｎｇ Ｄａｔａ 数据库中的随机对照试验ꎬ语
言限定为中文或英文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对
纳入文献的发表偏倚采用 Ｅｇｇｅｒ 检验进行检测ꎻ采用
Ｒｅｖｉｅｗ Ｍａｎａｇｅｒ ５.４ 软件进行 Ｍｅｔａ 分析ꎮ
结果:共有 ７ 篇文献符合纳入标准ꎬ包含 ９７９ 例研究对象
(试验组 ４４０ 例ꎬ对照组 ５３９ 例)ꎮ Ｍｅｔａ 分析结果显示:
０.０１％阿托品在控制中低度近视儿童屈光度增加的方面
优于对 照 组 [ ＷＭＤ ＝ ０. ５０ꎬ ９５％ ＣＩ ( ０. ３７ꎬ ０. ６４ )ꎬ Ｐ <
０.００００１]ꎻ０.０１％阿托品在控制中低度近视儿童眼轴增长
的方面优于对照组[ＷＭＤ＝ －０.２０ꎬ９５％ＣＩ(－０.３０ꎬ－０.１０)ꎬ
Ｐ＝ ０.０００１]ꎮ
结论:浓度为 ０.０１％阿托品可有效控制亚洲青少年儿童中
低度近视屈光度的增加与眼轴的增长ꎮ
关键词:０.０１％阿托品ꎻ近视ꎻ青少年儿童ꎻＭｅｔａ 分析
ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２１.５.２２

Ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ０.０１％ Ａｔｒｏｐｉｎｅ ｆｏｒ Ａｓｉａｎ
ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ ａｎｄ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｏｆ ｌｏｗ ａｎｄ
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Ｎａｎｃｈｏｎｇ (Ｎｏ.１８ＳＸＨＺ２０３８６)
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０引言
近视是屈光不正的常见类型之一ꎬ即人眼在调节放松

的状态下ꎬ外界平行光线经眼屈光系统折射后的焦点落在
视网膜前的屈光状态称为近视[１]ꎮ 根据 Ｈｏｌｄｅｎ 等[２] 的研
究ꎬ全球目前约有近视患者 １４. ０６ 亿人ꎬ占总人口数
２２.９％ꎬ预计至 ２０５０ 年时ꎬ全球将有近视患者 ４７.５８ 亿人ꎬ
占总人口数 ４９.８％ꎮ 有调查显示我国青少年及儿童 ２０１８
年总体近视率为 ５３.６％ꎬ其中ꎬ６ 岁儿童为 １４.５％ꎬ小学、初
中和高中近视率分别为 ３６.０％、７１.６％和 ８１.０％ [３]ꎮ 现目
前已有大量研究证明高度近视与黄斑变性、青光眼、视网
膜脱离和白内障等疾病密切相关[４－８]ꎬ而此类疾病通常都
会导致一定程度上的视力下降或不可逆的视力损伤ꎮ 阿
托品作为一种非选择性 Ｍ 受体拮抗剂ꎬ近年来研究证明
其对于近视度数的发展有着显著控制效果[９]ꎮ 不过ꎬ研究
人员发现阿托品对近视的控制作用受地区[１０]、浓度[１１－１３]、
用药方案的影响[１３－１５]ꎮ 当前已有相关 Ｍｅｔａ 分析[１０ꎬ１６－１８]研
究了阿托品对所有地区的近视控制效果ꎮ 目前ꎬ尚无针对
特定地区且随访时间相近的研究ꎬ鉴于亚洲地区儿童近视
严重ꎬ本文将通过 Ｍｅｔａ 分析ꎬ研究浓度为 ０.０１％的阿托品
眼液对于亚洲地区儿童用药 １ａ 后近视屈光力及眼轴长度
变化的影响ꎮ
１资料和方法
１.１ 资料 　 搜集各个数据库内建库至 ２０２０－０７ 低浓度阿
托品治疗亚洲青少年儿童近视的相关研究ꎮ 纳入标准:
(１)研究对象:亚洲 １８ 岁以下青少年儿童ꎬ随访时间≥１ａꎻ
(２)干预措施:０.０１％阿托品眼液ꎻ(３)对照措施:安慰剂或
单光眼镜ꎻ(４)结局指标:干预前后眼轴长度及变化值、眼
屈光 度 及 变 化 值ꎻ ( ５ ) 研 究 设 计: 随 机 对 照 试 验
(ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌｓꎬＲＣＴ)ꎮ 排除标准:(１)不符合
纳入标准的文献ꎻ(２)无法获取全文、无法提取完整资料的
文献ꎻ(３)重复发表的文献ꎻ(４)中文或英文以外的文献ꎮ
１.２方法
１.２.１ 检索策略 　 检索数据库为 ＰｕｂＭｅｄ、 ｔｈｅ Ｃｏｃｈｒａｎｅ
Ｌｉｂｒａｒｙ、Ｅｍｂａｓｅ、ＣＮＫＩ、ＣＢＭ、ＶＩＰ 和 ＷａｎＦａｎｇ Ｄａｔａꎮ 检索
语 言 为 中 文 或 英 文: 英 文 检 索 词 包 括 ａｔｒｏｐｉｎｅ、
ｈｙｏｓｃｙａｍｉｎｅ、ｍｙｏｐｉａ、ｄｉｏｐｔｅｒ、ａｍｅｔｒｏｐｉａ、ａｘｉａｌꎮ 中文关键词
包括阿托品、近视、眼轴、屈光度ꎻ根据不同数据库与网站
适当调整检索词ꎬ阅读已纳入文章或相关系统评价的参考
文献ꎬ补充纳入相关研究ꎮ
１.２.２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当出现 ２ 名研究员
意见不一致时ꎬ则与第 ３ 名研究员讨论并得出结果ꎻ当文
章信息不全时ꎬ尽可能与原作者取得联系并予以补充ꎮ 文
献相关资料提取完成后录入自制的提取表中ꎬ提取内容包
括第一作者名称、出版年份、国家和地区、研究类型、干预
措施、研究时长、研究对象的基线特征、结局指标ꎮ
１.２.３纳入研究的偏倚风险评估　 由 ２ 名研究员完成偏倚
风险评估ꎮ 针对 ＲＣＴ 采用«Ｃｏｃｈｒａｎｅ 干预措施系统评价
手册»中偏倚风险评估工具评价纳入文献的偏倚风险ꎮ

统计学分析:采用 Ｒｅｖｉｅｗ Ｍａｎａｇｅｒ ５.４ 软件进行 Ｍｅｔａ
分析ꎮ 应用均值、标准差ꎬ计算加权均数差(ｗｅｉｇｈｔｅｄ ｍｅａｎ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓꎬＷＭＤｓ)和 ９５％可信区间( ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ ｉｎｔｅｒｖａｌｓꎬ
ＣＩｓ)ꎬ将之作为试验组与对照组的眼轴长度与屈光度变化

　 　

图 １　 文献筛选流程及结果ꎮ

的效应值指标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ꎬ则采用固定效应模型进行
Ｍｅｔａ 分析ꎻ若存在异质性ꎬ则采用随机效应模型进行 Ｍｅｔａ
分析ꎬ并通过设立不同亚组ꎬ进一步分析异质性来源ꎮ 对
于所纳入文献采用 Ｅｇｇｅｒ 检验评估其发表偏倚ꎮ
２结果
２.１文献纳入结果 　 经过初筛后得到共计 １１１３ 篇文献ꎬ
去重后剩余 ２２５ 篇ꎮ 通过阅读标题与摘要排除 １８６ 篇不
相关文献ꎮ 余下文献阅读全文ꎬ最终得到 ７ 篇[１１－１２ꎬ１９－２３] 符
合 Ｍｅｔａ 分析的研究ꎮ 文献筛选流程及结果见图 １ꎮ
２.２ 纳入研究的基本特征与偏倚风险评价 　 符合纳入标
准的 ７ 篇文献均为 ＲＣＴ 研究ꎬ共包括受试者 ９７９ 例ꎬ其中
试验组 ４４０ 例ꎬ对照组 ５３９ 例ꎬ基本特征见表 １ꎮ 而在文献
质量评估结果(图 ２、３)中ꎬ仅有 ２ 篇文献质量评估结果为
低偏倚风险ꎬ其余文献均有不同程度的偏倚风险情况ꎮ
２.３ Ｍｅｔａ分析结果
２.３.１ ０.０１％阿托品用药前后屈光度及其变化比较　 纳入
文献中ꎬ有 ７ 篇文献通过屈光度作为主要结局指标进行测
量ꎬ其中 ４ 篇文献比较了用药前后屈光度差异、７ 篇文献
比较了用药前后屈光度变化差异ꎮ Ｍｅｔａ 分析结果显示ꎬ４
项以屈光度作为结局指标的研究间无异质性(Ｐ ＝ ０.４８ꎬ
Ｉ２ ＝ ０％)ꎮ 采用固定效应模型ꎬ结果显示低浓度阿托品对
屈光度数发展方面优于对照组ꎬ差异有统计学意义
[ＷＭＤ＝ ０.５５ꎬ９５％ＣＩ(０.４５ꎬ０.６６)ꎬＰ< ０.００００１]ꎬ见图 ４ꎮ
７ 项以屈光度变化作为结局指标的研究间存在异质性
(Ｐ<０.００００１ꎬＩ２ ＝ ８９％)ꎮ 采用随机效应模型ꎬ结果显示低
浓度阿托品组屈光度变化小于对照组ꎬ差异有统计学意义
[ＷＭＤ＝ ０.５０ꎬ９５％ＣＩ(０.３７ꎬ０.６４)ꎬＰ<０.００００１]ꎬ见图 ５ꎮ
２.３.２低浓度阿托品用药前后眼轴长度及其变化比较　 纳
入文献中ꎬ有 ６ 篇文献通过眼轴长度作为主要结局指标进
行测量ꎬ其中 ３ 篇文献比较了用药前后眼轴长度差异、６
篇文献比较了用药前后眼轴长度变化差异ꎮ Ｍｅｔａ 分析结
果显示ꎬ３ 项以眼轴长度为主要结局指标的研究间存在异
质性(Ｐ＝ ０.０２ꎬＩ２ ＝ ７４％)ꎮ 采用随机效应模型ꎬ结果显示
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　 　表 １　 纳入文献的基本信息

作者与

年份

国家

或地区

年龄

(岁)
研究

类型
对照组

阿托品

浓度
纳入标准

样本数量

(试验组 /
对照组ꎬ例)

眼轴长度

(均值ꎬｍｍ)

屈光度

(􀭰ｘ±ｓꎬＤ)

随访

时长

结局

指标

Ｙａｊｕｎ Ｓｈｅｎ
２０２０[２２] 中国内地 ７~１１ ＲＣＴ

单光

眼镜
０.０１％

近视球镜屈光度
－１.００~ －５.００Ｄꎬ
总散光<－１.５０Ｄ

３０ / ３０ ２３.４３ / ２３.４６
－２.２６±１.０３ /
－２.３３±１.０６

１ａ
眼轴长度、屈光度、
眼压、瞳孔直径

ＣｈｉａＡ
２０１２[１２] 新加坡 ６~１２ ＲＣＴ 安慰剂

０.０１％、
０.１０％、
０.５０％

近视球镜屈光度

>－２.００Ｄꎬ
总散光<－１.５０Ｄ

７５ / １６６ ２５.１ / ２４.８
－４.５±１.５ /
－３.５８±１.１７

１、２ａ
眼轴长度、屈光度、
调节幅度、视力

ＸｉａｎＦｅｎｇ Ｚｈｕ
２０１９[２３] 中国内地 ８~１５ ＲＣＴ

单光

眼镜
０.０１％

近视球镜屈光度

<－６.００Ｄ
３０ / ３０ ２３.９５ / ２３.８６

－３.４３±１.３５ /
－３.５１±１.３５

１ａ 眼轴长度、屈光度

ＹａｍＪａｓｏｎ Ｃ
２０１９[１１] 中国香港 ６~１２ ＲＣＴ 安慰剂

０.０１％、
０.０２５％、
０.５０％

近视球镜屈光度

<－１.０Ｄꎬ总散光

<２.５０Ｄ
１１０ / １１１ ２４.７ / ２４.８２

－３.７７±１.８５ /
－３.８５±１.９５

４、８ｍｏꎬ
１ａ

眼轴长度、屈光度、
调节幅度、

瞳孔直径、视力

Ｊｉｎｇｙｉ Ｌｉ
２０１８[２０] 中国内地 ７~１２ ＲＣＴ

单光

眼镜
０.０１％

等效球镜屈光度

<－６.００Ｄꎬ最佳

矫正视力≥１.０
１１０ / １１７ ２３.６ / ２３.８ １ａ 眼轴长度、屈光度

Ｒｅｎ Ｑｉｕ－Ｊｉｎ
２０１７[２１] 中国内地 ８~１５ ＲＣＴ

单光

眼镜
０.０１％

近视球镜屈光度

<－６.００Ｄꎬ角膜

散光<－１.７５Ｄ
５０ / ５０ ２４.３２ / ２４.３１

－３.１６±０.２８ /
－２.９６±０.３４

１ａ 眼轴长度、屈光度

Ｃｕｉ
ＹｏｕＸｉｎ
２０１７[１９]

中国内地 ７~１３ ＲＣＴ
单光

眼镜

０.０１％、
０.１０％

近视球镜屈光度

<－６.００Ｄꎬ
总散光≤－１.５０Ｄ

３５ / ３５ １ａ 眼轴长度、屈光度

图 ２　 文献偏倚风险图ꎮ

图 ３　 文献偏倚风险总览图ꎮ

低浓度阿托品对于控制眼轴长度发展方面优于对照组ꎬ差
异有统计学意义[ＷＭＤ ＝ －０.４２ꎬ９５％ＣＩ( －０.７３ꎬ－０.１０)ꎬ
Ｐ＝ ０.００９]ꎬ见图 ６ꎮ ６ 项以眼轴长度变化为主要结局指标
的研究间存在异质性(Ｐ<０.００００１ꎬＩ２ ＝ ８４％)ꎮ 采用随机
效应模型ꎬ结果显示低浓度阿托品的眼轴长度变化小于对
照组ꎬ差异有统计学意义[ＷＭＤ ＝ －０.２０ꎬ９５％ＣＩ( －０.３０ꎬ
－０.１０)ꎬＰ＝ ０.０００１]ꎬ见图 ７ꎮ
２.３.３亚组分析　 研究者进一步分析异质性原因ꎬ可能是
由于纳入文献中ꎬ虽均使用了 ０.０１％阿托品ꎬ但不同研究
间可能地区存在差异ꎮ 故按照地区(中国内地 ｖｓ 其他地
区)分为两组观察各自的结局指标ꎬ见图 ８、９ꎮ 图 ８ 显示
眼轴长度变化在经地区分组后ꎬ中国内地组内无异质性
(Ｐ＝ ０.６６ꎬ Ｉ２ ＝ ０％)ꎬ差异有统计学意义[ＷＭＤ ＝ － ０. ２７ꎬ
９５％ＣＩ(－０.３３ꎬ－０.２１)ꎬＰ<０.００００１]ꎻ其他地区组内无异质
性(Ｐ＝ ０.５２ꎬＩ２ ＝ ０％)ꎬ差异有统计学意义[ＷＭＤ ＝ －０.０７ꎬ
９５％ＣＩ(－０.１１ꎬ－０.０２)ꎬＰ ＝ ０.００５]ꎮ 图 ９ 显示屈光度变化
在按照地区分组后ꎬ中国内地组内仍存在异质性 (Ｐ ＝
０.０００１ꎬＩ２ ＝ ８３％)ꎬ差异有统计学意义[ＷＭＤ＝ ０.６０ꎬ９５％ＣＩ
(０.４７ꎬ０.７２)ꎬＰ<０.００００１]ꎻ其他地区组内无异质性(Ｐ ＝
０.２９ꎬＩ２ ＝ １２％)ꎬ差异有统计学意义[ＷＭＤ ＝ ０.２８ꎬ９５％ＣＩ
(０.１７ꎬ０.３９)ꎬＰ<０.００００１]ꎮ
２.３.４发表偏倚及敏感性分析　 在对各结局指标采用逐一
排除的方法对本文中所纳入的研究进行敏感性分析后ꎬ其
结果显示屈光度、眼轴长度、屈光度变化和眼轴长度变化
的合并效应结果在剔除研究前后统计学意义基本一致ꎬ故
受剔除研究的影响较小ꎬ提示上述四项合并效应的结果具
有良好的稳定性ꎬ表 ２ꎮ 在对发表偏倚采用 Ｅｇｇｅｒ 检验后ꎬ
其结果显示屈光度、眼轴长度与屈光度变化存在发表偏倚
的可能性较小ꎬ而眼轴长度变化存在一定程度的发表偏
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图 ４　 用药 １ａ后屈光度的森林图ꎮ

图 ５　 用药 １ａ后屈光度变化的森林图ꎮ

图 ６　 用药 １ａ后眼轴长度的森林图ꎮ

图 ７　 用药 １ａ后眼轴长度变化的森林图ꎮ

图 ８　 眼轴长度变化按地区分组后的亚组分析ꎮ

倚ꎬ分析可能是由于目前纳入研究数量较少所致ꎬ该合并

效应量有待后期研究进一步证实ꎮ
３讨论

本研究共纳入 ７ 篇文献ꎬ共计 ９７９ 例研究对象(实验

组 ４４０ 例ꎬ对照组 ５３９ 例)ꎮ Ｍｅｔａ 分析结果显示:与对照组

相比ꎬ浓度为 ０.０１％阿托品可以有效控制并缓解近视屈光

度增加和眼轴增长ꎮ １ａ 内ꎬ０.０１％阿托品组患者屈光度增

幅较对照组低 ０.５０Ｄ(９５％ＣＩ:０.３７ꎬ０.６４)ꎻ眼轴长度较对

照组少增加 ０.２０ｍｍ(９５％ＣＩ:－０.３０ꎬ－０.１０)ꎮ 纳入文献的

研究间异质性较高ꎬ在根据地区不同进行亚组分析后ꎬ可
有效降低眼轴长度变化的异质性ꎻ但屈光度变化仍存在较

大异质性ꎮ 我们认为异质性来源可能是由于以下几方面

所致:(１)部分研究的偏倚风险较高ꎻ(２)研究间基线差异

所致ꎻ(３)０.０１％阿托品的使用频次不同ꎻ(４)各研究间对
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图 ９　 屈光度变化按地区分组后的亚组分析ꎮ

表 ２　 基于不同 Ｍｅｔａ分析指标的敏感性分析和发表偏倚检验

Ｍｅｔａ 分析指标 剔除文献
敏感性分析

ＭＤ ９５％ＣＩ Ｚ Ｐ
发表偏倚

Ｅｇｇｅｒ 检验(Ｐ 值)
屈光度 [２０] ０.６ [０.４８ꎬ０.７２] ９.７５ <０.００００１

[２１] ０.４４ [０.２６ꎬ０.６３] ４.６３ <０.００００１
０.７７２５

[２３] ０.５５ [０.４４ꎬ０.６５] １０.１７ <０.００００１
[２２] ０.５５ [０.４５ꎬ０.６６] １０.２１ <０.００００１

眼轴长度 [２１] －０.４５ [－０.８８ꎬ－０.０２] ２.０４ ０.０４
[２３] －０.２５ [－０.４１ꎬ－０.０９] ３.１２ ０.００２ ０.４３８８
[２２] －０.５７ [－０.８８ꎬ－０.２６] ３.５８ ０.０００３

屈光度变化 [１２] ０.５３ [０.３９ꎬ０.６８] ７.１５ <０.００００１
[１９] ０.４７ [０.３２ꎬ０.６１] ６.２９ <０.００００１
[２０] ０.５１ [０.３６ꎬ０.６６] ６.６６ <０.００００１
[２１] ０.４６ [０.３２ꎬ０.６０] ６.３７ <０.００００１ ０.６２６６
[２３] ０.４９ [０.３１ꎬ０.６６] ５.４９ <０.００００１
[２２] ０.５１ [０.３５ꎬ０.６８] ６.１６ <０.００００１
[１１] ０.５５ [０.４２ꎬ０.６８] ８.２９ <０.００００１

眼轴长度变化 [１２] －０.２３ [－０.３５ꎬ－０.１０] ３.５８ ０.０００３
[１９] －０.１９ [－０.２９ꎬ－０.０８] ３.３８ ０.０００７
[２０] －０.１９ [－０.３０ꎬ－０.０８] ３.３ ０.００１

０.０４１９
[２１] －０.１７ [－０.２７ꎬ－０.０７] ３.２４ ０.００１
[２３] －０.１８ [－０.２９ꎬ－０.０７] ３.２３ ０.００１
[１１] －０.２３ [－０.３４ꎬ－０.１２] ４.０８ <０.０００１

照组处理的不同ꎮ 敏感性分析显示逐一排除纳入的研究
后ꎬ对 Ｍｅｔａ 分析的结果影响较小ꎮ 说明研究结果稳定、可
信ꎮ 因此ꎬ我们认为浓度为 ０.０１％的阿托品是可以有效控
制中低度近视患者的眼轴增长与近视屈光度的发展ꎮ

阿托品是一种非选择性 Ｍ 受体拮抗剂ꎬ在眼科应用
历史悠久ꎮ 早在 １９７３ 年 Ｇｉｍｂｅｌ[２４] 就阿托品对近视的控
制作用进行了相关报道ꎮ 已有研究证明其与近视相关的
靶点位于视网膜与巩膜[２５]ꎬ并有多种信号分子参与其
中[２６－２７]ꎮ 我们的研究也证明了阿托品对于近视控制的作
用ꎬ主要是来自于它对眼轴增长的减缓ꎮ 此外ꎬ在部分研
究中[２８－３３]ꎬ研究者发现部分受试对象出现如瞳孔扩大、畏
光、调节幅度下降、过敏及停药后近视屈光度反弹等现象ꎮ
因此ꎬ目前更多的研究[３４－３９] 集中在如何利用不同方式ꎬ以
获得一个对近视控制具有良好效果且又能够有效减少其
副作用的方案ꎬ例如:配戴遮光镜、改变药物浓度、与角膜

塑形镜联合使用等ꎮ 随着我国近视发病率的逐步上
升[４０]ꎬ角膜塑形镜成为控制近视的重要选择方案[４１]ꎬ但
由于其特殊性ꎬ并非所有患者都能使用ꎮ 近年来ꎬ研
究[４２－４４]证明 ０.０１％阿托品在近视防控方面同样具有良好
的安全性和有效性ꎬ因此ꎬ部分研究者[４５－４６] 认为其有成为
角膜塑形镜潜在替换方案的可能ꎮ 此外ꎬ在关于低浓度阿
托品的研究中ꎬＹａｍ 等[１１] 研究认为 ０.０１％阿托品在控制
眼轴变化方面效果不显著ꎬ仅能够减缓近视屈光度变化ꎮ
其研究结果显示用药 １ａ 后ꎬ试验组与对照组间眼轴变化
量差异为－０.０５ｍｍꎬ屈光度变化量差异为 ０.２２Ｄꎮ 而我们
通过 Ｍｅｔａ 分析ꎬ结果显示用药 １ａ 后眼轴与屈光度变化量
差异分别为－０.２０ｍｍ 和 ０.５０Ｄꎮ 因此ꎬ我们认为 ０.０１％阿
托品在控制眼轴增长与近视屈光度变化方面均具有一定
的积极作用ꎮ

当前ꎬ在我国已开展针对 ０.０１％阿托品控制近视效应

８５８

国际眼科杂志　 ２０２１ 年 ５ 月　 第 ２１ 卷　 第 ５ 期　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
电话:０２９￣８２２４５１７２　 　 ８５２６３９４０　 电子信箱:ＩＪＯ.２０００＠ １６３.ｃｏｍ



的相关研究中ꎬ尚无大样本、长期随访的随机双盲对照研
究ꎬ以综合评估我国儿童在长期使用不同浓度阿托品时的
作用效果与安全性差异ꎮ 另一方面ꎬ在近年已公开发表的
近视防控相关研究[４７－５１] 中ꎬ产生了许多新方法和新观点ꎬ
诸如应用周边离焦镜片、ＤＩＭＳ 镜片、离焦接触镜等特殊设
计镜片和改善户外活动时长、增加光照强度等方案ꎮ 而当
阿托品与这些不同方法结合使用后ꎬ其在近视防控工作中
是否会呈现出效果上的异同ꎬ是否会产生“１＋１>２”的效
应ꎮ 并使我们近视防控的工作能够往前更进一步ꎬ这值得
我们深入研究与持续关注ꎮ

本次研究所纳入的 ７ 篇文献中ꎬ仅有 ２ 篇文献偏倚风
险评估均为低风险ꎬ其余研究均有不同程度的偏倚风险情
况ꎮ 因此ꎬ本文也存在一定的局限性ꎬ主要表现为:(１)本
次 Ｍｅｔａ 分析中所纳入的文献数量较少、缺乏设计完善的
大样本研究ꎮ (２)对于发表语言为非中英文的文献可能
存在遗漏ꎮ (３)纳入研究均为已发表的文献ꎬ有存在发表
偏倚的可能ꎮ

综上所述ꎬ０.０１％的阿托品可有效控制亚洲青少年儿
童中低度近视患者屈光度的增加ꎬ并延缓其眼轴的增长ꎮ
但由于阿托品存在一定副作用ꎬ且不同浓度间阿托品对近
视控制效果不一ꎬ所以ꎬ针对我国儿童在国内尚无针对不
同浓度下阿托品作用效果差异的大样本、长期随访的随机
双盲临床研究的情况下ꎬ将之作为近视控制的药物ꎬ其最
佳浓度仍需进一步研究讨论ꎬ旨在获得对于近视控制有良
好效果且安全性高的最佳用药方案ꎮ
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ｍｙｏｐｉａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ: ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ Ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｉｎｔ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ１２(８):１３３７－１３４３
１７ Ｇｏｎｇ ＱＷꎬ Ｊａｎｏｗｓｋｉ Ｍꎬ Ｌｕｏ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ
ａｔｒｏｐｉｎｅ ｉｎ ｃｈｉｌｄｈｏｏｄ ｍｙｏｐｉａ: ａ ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ. ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１７ꎻ
１３５(６):６２４－６３０
１８ Ｆｕ ＡＣꎬ Ｓｔａｐｌｅｔｏｎ Ｆꎬ Ｗｅｉ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｌｏｗ－ｄｏｓｅ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｏｎ
ｍｙｏｐｉａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎꎬ ｐｕｐｉｌ ｄｉａｍｅｔｅｒ ａｎｄ ａｃｃｏｍｍｏｄａｔｉｖｅ ａｍｐｌｉｔｕｄｅ: ｌｏｗ－
ｄｏｓｅ ａｔｒｏｐｉｎｅ ａｎｄ ｍｙｏｐｉａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ. Ｂｒ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ１０４(１１):
１５３５－１５４１
１９ 崔有新. ０.０１％阿托品延缓儿童近视的临床研究进展. 中国卫生标

准管理 ２０１７ꎻ８(２２):７９－８０
２０ 李静一ꎬ 刘芙蓉ꎬ 周晓伟ꎬ 等. ０.０１％阿托品对学龄期儿童近视防

控作用研究. 中国学校卫生 ２０１８ꎻ３９(３):４３２－４３５
２１ 任秋锦ꎬ 岳辉ꎬ 王平ꎬ 等. 低浓度阿托品与角膜塑形镜控制近视

疗效对比. 国际眼科杂志 ２０１７ꎻ１７(４):７９４－７９６
２２ 沈亚君ꎬ 孟志为. ０.０１％阿托品制剂控制儿童近视疗效观察. 山西

医药杂志 ２０２０ꎻ４９(９):１１３９－１１４１
２３ 朱显丰ꎬ 周晓伟. 低浓度阿托品控制不同程度近视疗效分析. 浙

江临床医学 ２０１９ꎻ２１(６):８０６－８０８
２４ Ｇｉｍｂｅｌ ＨＶ. Ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ ｗｉｔｈ ａｔｒｏｐｉｎｅ. Ｃａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
１９７３ꎻ８(４):５２７－５３２
２５ Ｕｐａｄｈｙａｙ Ａꎬ Ｂｅｕｅｒｍａｎ ＲＷ. Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ａｔｒｏｐｉｎｅ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ. Ｅｙｅ Ｃｏｎｔａｃｔ Ｌｅｎｓ ２０２０ꎻ４６(３):１２９－１３５
２６ Ｂａｒａｔｈｉ ＶＡꎬ Ｃｈａｕｒａｓｉａ ＳＳꎬ Ｐｏｉｄｉｎｇｅｒ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｏｆ ＧＡＢＡ
ｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒｓ ｉｎ ａｔｒｏｐｉｎｅ － ｔｒｅａｔｅｄ ｍｙｏｐｉｃ Ｒｅｔｉｎａ ａｓ ｒｅｖｅａｌｅｄ ｂｙ ｉＴＲＡＱ
ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｏｍｉｃｓ. Ｊ Ｐｒｏｔｅｏｍｅ Ｒｅｓ ２０１４ꎻ１３(１１):４６４７－４６５８
２７ Ｌｉｎ ＨＪꎬ Ｗａｎ Ｌꎬ Ｃｈｅｎ ＷＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｕｓｃａｒｉｎｉｃ ａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ３
ｉｓ ｄｏｍｉｎａｎｔ ｉｎ ｍｙｏｐｉａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１２ꎻ５３
(１０):６５１９－６５２５
２８ Ｃｈｕａ ＷＨꎬ Ｂａｌａｋｒｉｓｈｎａｎ Ｖꎬ Ｃｈａｎ ＹＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｔｒｏｐｉｎｅ ｆｏｒ ｔｈｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃｈｉｌｄｈｏｏｄ ｍｙｏｐｉａ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２００６ꎻ １１３ ( １２ ):
２２８５－２２９１
２９ Ｔｏｎｇ Ｌꎬ Ｈｕａｎｇ ＸＬꎬ Ｋｏｈ ＡＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｔｒｏｐｉｎｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ｃｈｉｌｄｈｏｏｄ ｍｙｏｐｉａ: ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ ｍｙｏｐｉａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｃｅｓｓａｔｉｏｎ ｏｆ
ａｔｒｏｐｉｎｅ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２００９ꎻ１１６(３):５７２－５７９
３０ Ｋｕｍａｒａｎ Ａꎬ Ｈｔｏｏｎ ＨＭꎬ Ｔａｎ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ
ｒｅｆｒａｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｂｉｏｍｅｔｒｙ ｏｆ ａｔｒｏｐｉｎｅ － ａｎｄ ｐｌａｃｅｂｏ － ｔｒｅａｔｅｄ ｅｙｅｓ. Ｉｎｖｅｓｔ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１５ꎻ５６(９):５６５０－５６５５
３１ Ｚｈａｎｇ Ｚꎬ Ｚｈｏｕ Ｙꎬ Ｘｉｅ Ｚꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｏｐｉｃａｌ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｏｎ ｔｈｅ
ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｏｆ ｈｅａｌｔｈｙ ｃｈｉｌｄｒｅｎ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０１６ꎻ６:３４９３６
３２ Ｙｅｎ ＭＹꎬ Ｌｉｕ ＪＨꎬ Ｋａｏ ＳＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ａｔｒｏｐｉｎｅ
ａｎｄ ｃｙｃｌｏｐｅｎｔｏｌａｔｅ ｏｎ ｍｙｏｐｉａ. Ａｎｎ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ １９８９ꎻ ２１ ( ５): １８０ －
１８２ꎬ１８７
３３ Ｓｈｉｈ ＹＦꎬ Ｃｈｅｎ ＣＨꎬ Ｃｈｏｕ ＡＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｏｎ ｃｏｎｔｒｏｌｌｉｎｇ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ ｍｙｏｐｉｃ ｃｈｉｌｄｒｅｎ. Ｊ
Ｏｃｕｌ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒ １９９９ꎻ１５(１):８５－９０

９５８

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２１ꎬ Ｎｏ.５ Ｍａｙ ２０２１　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２６３９４０　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



３４ Ｌｉ ＦＦꎬ Ｋａｍ ＫＷꎬ Ｚｈａｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｏｃｕｌａｒ
ｂｉｏｍｅｔｒｉｃｓ ｂｙ ０.０５％ꎬ ０.０２５％ꎬ ａｎｄ ０.０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ: ｌｏｗ－ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ
ａｔｒｏｐｉｎｅ ｆｏｒ ｍｙｏｐｉａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｓｔｕｄｙ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２０２０ꎻ１２７(１２):
１６０３－１６１１
３５ 孙芸芸ꎬ 李仕明ꎬ 康梦田ꎬ 等. 低浓度阿托品控制近视进展适宜

浓度与剂型的临床研究. 中华眼科医学杂志(电子版) ２０１９ꎻ９(４):
２１２－２１７
３６ 钟梅ꎬ 吕勇ꎬ 符爱存ꎬ等. 质量分数 ０.０１％和 ０.０２％阿托品滴眼液

对近视儿童瞳孔直径和调节幅度影响的一年随机、双盲、临床对照试

验. 中华实验眼科杂志 ２０１９ꎻ３７(７):５４０－５４５
３７ Ｃｌａｒｋ ＴＹꎬ Ｃｌａｒｋ ＲＡ. Ａｔｒｏｐｉｎｅ ０.０１％ Ｅｙｅｄｒｏｐｓ Ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ Ｒｅｄｕｃｅ
ｔｈｅ Ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｃｈｉｌｄｈｏｏｄ Ｍｙｏｐｉａ. Ｊ Ｏｃｕｌ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒ ２０１５ꎻ ３１
(９):５４１－５４５
３８ Ｌｉｎ ＨＪꎬ Ｗａｎ Ｌꎬ Ｔｓａｉ ＦＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｖｅｒｎｉｇｈｔ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｉｓ
ｃｏｍｐａｒａｂｌｅ ｗｉｔｈ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｉｎ ｃｏｎｔｒｏｌｌｉｎｇ ｍｙｏｐｉａ. ＢＭＣ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１４ꎻ
１４:４０
３９ Ｋｉｎｏｓｈｉｔａ Ｎꎬ Ｋｏｎｎｏ Ｙꎬ Ｈａｍａｄａ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｄｄｉｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ
ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ａｎｄ ａｔｒｏｐｉｎｅ ０.０１％ ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ ｓｏｌｕｔｉｏｎ ｉｎ ｓｌｏｗｉｎｇ ａｘｉａｌ
ｅｌｏｎｇａｔｉｏｎ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｉｔｈ ｍｙｏｐｉａ: ｆｉｒｓｔ ｙｅａｒ ｒｅｓｕｌｔｓ. Ｊｐｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
２０１８ꎻ６２(５):５４４－５５３
４０ 程慧媛ꎬ 王智勇. 学生近视防控工作的学校健康管理策略. 中国

学校卫生 ２０１５ꎻ３６(１２):１７６１－１７６３
４１ 郭曦ꎬ 杨丽娜ꎬ 谢培英. 角膜塑形镜治疗青少年近视的远期效果.
眼科 ２０１２ꎻ２１(６):３７１－３７４
４２ Ｄｉａｚ－Ｌｌｏｐｉｓ Ｍꎬ Ｐｉｎａｚｏ－Ｄｕｒ􀅡ｎ ＭＤ. Ｓｕｐｅｒｄｉｌｕｔｅｄ ａｔｒｏｐｉｎｅ ａｔ ０.０１％
ｒｅｄｕｃｅｓ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ａｎｄ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ. Ａ ５ ｙｅａｒ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｓａｆｅｔｙ
ａｎｄ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ. Ａｒｃｈ Ｓｏｃ Ｅｓｐ Ｏｆｔａｌｍｏｌ ２０１８ꎻ ９４(３):１８２－１８５

４３ Ｓａｃｃｈｉ Ｍꎬ Ｓｅｒａｆｉｎｏ Ｍꎬ Ｖｉｌｌａｎｉ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ａｔｒｏｐｉｎｅ ０.０１％ ｆｏｒ
ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃｈｉｌｄｈｏｏｄ ｍｙｏｐｉａ ｉｎ Ｅｕｒｏｐｅａｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ａｃｔａ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ
２０１９ꎻ９７(８):ｅ１１３６－ｅ１１４０
４４ Ｇｕｏ Ｌꎬ Ｆａｎ ＬＹꎬ Ｔａｏ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｓｅ ｏｆ ｔｏｐｉｃａｌ ０. ０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｆｏｒ
ｃｏｎｔｒｏｌｌｉｎｇ ｎｅａｒ ｗｏｒｋ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｍｙｏｐｉａ: ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄꎬ ｄｏｕｂｌｅ－
ｍａｓｋｅｄꎬ ｐｌａｃｅｂｏ－ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｓｔｕｄｙ. Ｊ Ｏｃｕｌ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｔｈｅｒ ２０２０ꎻ３６(２):
９７－１０１
４５ 姜瑾. 角膜塑形镜、低浓度阿托品与框架眼镜控制青少年近视的

疗效比较. 国际眼科杂志 ２０１８ꎻ１８(７):１３４９－１３５２
４６ Ｊｉｎｈａｉ Ｈꎬ Ｄａｉｚｏｎｇ Ｗꎬ Ｑｉｎｍｅｉ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ １６
ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｍｙｏｐｉａ ｃｏｎｔｒｏｌ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ: Ａ ｎｅｔｗｏｒｋ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ.
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ２０１６ꎻ １２３(４):６９７－７０８
４７ Ｋｉｎｏｓｈｉｔａ Ｎꎬ Ｋｏｎｎｏ Ｙꎬ Ｈａｍａｄａ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｃｏｍｂｉｎｅｄ
ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ａｎｄ ０.０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ ｓｏｌｕｔｉｏｎ ｆｏｒ ｓｌｏｗｉｎｇ ａｘｉａｌ ｅｌｏｎｇａｔｉｏｎ
ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｉｔｈ ｍｙｏｐｉａ: ａ ２ － ｙｅａｒ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ ｔｒｉａｌ. Ｓｃｉ Ｒｅｐ ２０２０ꎻ１０
(１):１２７５０
４８ Ｔａｎ Ｑꎬ Ｎｇ ＡＬꎬ Ｃｈｏｙ ＢＮꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｎｅ－ｙｅａｒ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ０.０１％ ａｔｒｏｐｉｎｅ
ｗｉｔｈ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ( ＡＯＫ ) ｓｔｕｄｙ: ａ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ.
Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｏｐｔ ２０２０ꎻ４０(５):５５７－５６６
４９ Ｌｙｕ Ｙꎬ Ｊｉ Ｎꎬ Ｆｕ ＡＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ０.０２％
ａｔｒｏｐｉｎｅ ａｎｄ ｏｒｔｈｏｋｅｒａｔｏｌｏｇｙ ｆｏｒ ｍｙｏｐｉａ ｃｏｎｔｒｏｌ. Ｅｙｅ Ｃｏｎｔａｃｔ Ｌｅｎｓ ２０２１ꎻ
４７(２):８１－８５
５０ Ｍａｋ ＣＹꎬ Ｙａｍ ＪＣꎬ Ｃｈｅｎ ＬＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ ａｎｄ
ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ ｍｙｏｐｉａ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｉｎ Ｅａｓｔ Ａｓｉａ: Ａ ｒｅｖｉｅｗ.
Ｈｏｎｇ Ｋｏｎｇ Ｍｅｄ Ｊ ２０１８ꎻ ２４(６):６０２－６０９
５１ Ｂｕｌｌｉｍｏｒｅ ＭＡꎬ Ｒｉｃｈｄａｌｅ Ｋ. Ｍｙｏｐｉａ Ｃｏｎｔｒｏｌ ２０２０: Ｗｈｅｒｅ ａｒｅ ｗｅ ａｎｄ
ｗｈｅｒｅ ａｒｅ ｗｅ ｈｅａｄｉｎｇ? Ｏｐｈｔｈａｌ Ｐｈｙｓｌ Ｏｐｔ ２０２０ꎻ４０(３):２５４－２７０
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