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摘  要 

近视的患病率在全球范围内呈上升趋势。近视的并发症与巨大的经济和社会成本有关。人们认为，成年

后的高度近视可以追溯到学龄期近视。因此，实施有效的近视控制措施是至关重要和紧迫的，这可能包

括预防近视发病以及延缓学龄儿童近视进展。近视的机制仍不清楚。有一些证据表明布鲁赫氏膜过度扩

张，可能是由于周边远视散焦引起的，这可能是导致眼球不受控制的轴向伸长的机制之一。阿托品是目

前控制近视最有效的疗法。最近的临床试验表明，与高浓度制剂相比，低剂量阿托品滴眼液(如0.01%)
可延缓近视进展，副作用显著减少。然而，仍有一部分患者反应不佳，其中的具体机制尚不清楚。建议

的策略包括逐步增加阿托品剂量，以及将低剂量阿托品与增加户外时间相结合。这篇综述将侧重于目前

对近视流行病学、病理生理学的理解，并重点介绍最近在学龄儿童中使用阿托品在近视前期和近视儿童

中临床实施的治疗策略。 
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Abstract 
The prevalence of myopia is increasing globally. Complications of myopia are associated with huge 
economic and social costs. It is believed that high myopia in adulthood can be traced back to 
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school age onset myopia. Therefore, it is crucial and urgent to implement effective measures of 
myopia control, which may include preventing myopia onset as well as retarding myopia progres-
sion in school age children. The mechanism of myopia is still poorly understood. There are some 
evidences to suggest excessive expansion of Bruch’s membrane, possibly in response to peripheral 
hyperopic defocus, and it may be one of the mechanisms leading to the uncontrolled axial elonga-
tion of the globe. Atropine is currently the most effective therapy for myopia control. Recent clini-
cal trials demonstrated low-dose atropine eye drops such as 0.01% resulted in retardation of 
myopia progression, with significantly less side effects compared to higher concentration prepa-
ration. However, there remain a proportion of patients who are poor responders, in whom the op-
timal management remains unclear. Proposed strategies include stepwise increase of atropine 
dosing, and a combination of low-dose atropine with increase outdoor time. This review will focus 
on the current understanding of epidemiology, pathophysiology in myopia and highlight using atro-
pine in the school-aged children, as well as the treatment strategy in clinical implementation in 
pre-myopic and myopic children. 

 
Keywords 
Myopia, Atropine, Myopia Control 

 
 

Copyright © 2023 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 引言 

近视是世界上最常见的眼科疾病，但它时常被人们单纯的理解为一种屈光不正，因为他们认为近视

是可以通过佩戴眼镜或屈光手术来矫正的。实际上，高度近视会增加一系列严重眼部并发症的风险，这

可能导致不可逆转的视力丧失。世界卫生组织(World Health Organization, WHO)最近将“高度近视”定义

为−6 屈光度(D)或更高，这与失明风险增加相关[1]。高度近视也被称为病理性近视，最有可能发生潜在

的致盲性并发症，如视网膜脱离、近视脉络膜新生血管(Choroidal Neovascularization, CNV)、近视黄斑变

性、黄斑凹、青光眼和白内障[2]。近视已经成为一个主要的公共卫生问题，因为它的患病率迅速增加，

特别是在东亚，并且它与潜在的不可逆转的失明有关[3]。 
近视早期发病是成年高度近视的一个重要危险因素[4]。青春期后，大多数人的近视进展逐渐稳定。

亚洲学龄儿童近视的早期发病与达到屈光稳定的持续时间更长有关，在某些情况下，进展速度更快(每年

大于−1 D) [5]，这最终导致亚洲年轻人高度近视的患病率更高，有可能发展与高度近视相关的后遗症，

并导致病理性近视[6]。因此，延缓学龄儿童近视的发病和延缓近视的进展，可能是今后减少高度近视的

关键。 
有强有力的证据表明，环境因素在学龄期近视的发展中起着至关重要的作用[7]，其中包括户外时间

[8]、长期的高强度学习[9]、城市化[7]、近距离工作[10]、产前因素[11]和社会经济地位[12]。最近，据报

道，户外活动和减少近距离工作的持续时间可以有效延缓近视的发病[8] [13]。然而，在评估的各种干预

措施中，阿托品被发现是减缓近视进展的最有效干预措施之一[14] [15]。这篇综述将涵盖近视发病机制的

最新理解、阿托品用于延缓近视进展的原理以及临床策略。 

2. 学校近视流行病学 

大多数人在儿童时期，特别是在校期间，都会近视；近视开始时年龄较小的儿童随后近视进展更大。
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通常，学龄期近视或青少年近视通常指在小学或中学早期发生近视的儿童，排除了与强烈家族遗传相关

的早期高度近视形式[7]。与成人近视患病率相似，儿童近视患病率和发病率在不同地区和国家有所不同；

据报道，在中国和台湾，7~12 岁儿童的近视年发病率为 8%~18% [8] [16]。相比之下，据报道，澳大利亚

12 岁儿童的年发病率要低得多，为 2.2% [17]。 
在过去几十年中，许多报告表明，近视和高度近视的患病率在小学生中急剧增加，特别是在东亚[18] 

[19]。例如，从 1983 年到 2000 年，7 岁儿童近视的患病率从 5.8%增加到 21.0% [18]。在东亚城市地区，

高达 80%~90%的完成中学学业的儿童现在近视，其中约五分之一的儿童患有高度近视[3]。人们认为，环

境因素在这一趋势中起着至关重要的作用，因为农村地区学龄期近视的患病率一直很低，如蒙古农村地

区，2006 年报告的患病率为 5.8% [20]。 
欧洲人口的估计患病率为 30.6%，患病率稳步上升[21] [22]。在北美和澳大利亚，近视患病率也呈上

升趋势。根据美国的一项综述，12~17岁学童的近视患病率从 12.0% (1971年至 1972年)增加到 31.2% (1999
年至 2004 年) [23]。另一项针对西欧和北欧近视患病率的基于人群的横断面研究的荟萃分析表明，出生

年份较近的年轻人近视患病率较高，其中约一半受影响，在 50~79 岁的可比年龄范围内，年龄标准化的

近视患病率从 1910~1939 年出生者的 17.8%增加到 1940~1979 年出生者的 23.5% [22]。甚至在澳大利亚，

近视的患病率似乎低于欧洲和北美；据估计，在上个世纪，近视的患病率可能增加了四倍[24]。 

3. 近视的病理生理学现状 

正视的过程是在生命的第二年结束后，根据晶状体和角膜的光学特性调整眼轴的长度。在出生后的

头两年，眼球球体在各个方向上大部分呈球形生长，矢状径从足月出生时的约 17 毫米增加到出生后第二

年的约 21 至 22 毫米。这种眼部生长与巩膜体积的增加有关，因此可能伴随着新的巩膜组织的形成[25]。
在第二年之后，眼球的进一步扩大主要发生在轴向，1 mm 的轴向伸长对应于眼球的水平和垂直直径增加

0.5 mm，轴向长度为 24 mm [26]。超过 24 mm 的轴向长度时，水平和垂直球体直径每增加 1 mm，轴向

伸长量增加 0.2 mm 或更小。轴向伸长与脉络膜变薄，相对而言巩膜变薄。脉络膜和巩膜变薄在后极部最

明显，而在赤道部不明显[27]。轴向伸长还与后赤道区域视网膜变薄和视网膜色素上皮细胞(Retinal 
Pigment Epithelial Cell, RPE)密度降低有关，而黄斑区域的视网膜厚度和 RPE 细胞密度以及任何区域的布

鲁赫氏膜(Bruch’s Membrane, BM)厚度与轴向长度无关[28] [29] [30]。视盘中央凹距离的轴向伸长相关增

加主要是由于视盘周围定义为无 BM 区域的乳头旁 γ区的发育和扩大[31] [32]。随后，在轴向伸长的眼睛

中，黄斑区 BM 的长度不会增加，除非黄斑区 BM 出现缺陷[33]。黄斑区 RPE 细胞密度、视网膜厚度和

BM 长度的独立性是符合观察结果的，即在没有近视黄斑病变的轴向细长眼中，最佳矫正视力独立于轴

向长度[34]。 
正视的过程可能发生在具有传入、感觉部分和传出部分的反馈机制中。动物实验研究和临床观察表

明，传入感觉部分可能位于眼睛赤道后区域的眼底中边缘[35] [36]。这一假设是基于对动物的观察，即周

边散焦导致眼睛轴向伸长。根据这一假设，患有先天性黄斑瘢痕的患者，例如由于弓形虫性视网膜脉络

膜炎，通常不会出现轴性延长，而患有周围视网膜破坏的眼睛，例如在激光光凝治疗早产儿视网膜病变

后，会出现明显的轴性近视。相比之下，通过玻璃体内应用抗血管内皮生长因子(Vascular Endothelial 
Growth Factor, VEGF)药物治疗的早产儿视网膜病变患者的眼轴近视发生率较低[37]。对近视儿童随机分

配佩戴单眼镜片或渐进式附加镜片的临床试验也支持了中周边眼底作为正视过程中感觉臂的位置的概念

[38]。相比之下，对所提出的反馈机制的传出臂的理解仍然有限。这种反馈包括目标组织以及传入和传出

臂之间的通信模式。一种信使分子被提出将信息从传入臂传递到传出臂，建议的候选药物包括多巴胺、

左旋多巴等等，其可抑制兔、豚鼠或小鼠形觉剥夺近视眼闭塞眼的轴向伸长[39] [40] [41]。因此，玻璃体
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内注射阿扑吗啡作为非特异性多巴胺能激动剂，在晶状体诱导近视模型中可以导致眼部生长抑制[42] 
[43]，具体分子机制是多巴胺神经源细胞的胞体和末稍细胞膜上有 D1 和 D2 受体，阿朴吗啡为多巴胺无

选择性受体激动剂，它加强视网膜多巴胺的生物效应，在形觉剥夺过程的开始阿朴吗啡局部应用可以抑

制近视发生，在视觉发育的敏感期中，对已经形成的近视有减缓其发展速度的效应，剂量增加有使近视

向正视转化的效应，显示了阿朴吗啡对形觉剥夺近视眼视网膜生物效应的剂量依赖性。然而，在其他动

物模型中却有相反的发现[44]，他们认为与近视病因有关的分子是毒蕈碱拮抗剂。研究表明，哌仑西平(一
种具有高毒蕈碱 M1 受体选择性的抗胆碱能药物)在玻璃体内应用时，抑制了豚鼠、树鼩和猴子的轴向伸

长[45] [46] [47]。在豚鼠体内，眼内应用哌仑西平增加了金属蛋白酶组织抑制剂(Tissue inhibitor of me-
talloproteinase, TIMP-2)和酪氨酸羟化酶的表达[47]。这与临床试验结果相吻合，其中以 0.01%的低浓度局

部应用阿托品可减少学龄儿童近视的进展。另一个候选分子是腺苷受体拮抗剂 7-甲基黄嘌呤[48]。 
到目前为止，作为轴向伸长主要驱动因素的目标组织仍然是难以捉摸的。在许多研究中，巩膜和脉

络膜被认为是近视眼扩大的主要原因[49] [50]。然而，巩膜作为轴向伸长的主要驱动因素，并不符合脉络

膜明显变薄的解剖学发现，最明显的是后极，相对而言比巩膜变薄更明显[21]。如果巩膜是支配眼轴长度

的主要组织，那么可以预期脉络膜间隙会变宽。另一种模型可以将 BM 视为主要结构，向后扩张并压迫

脉络膜，最明显的是后极，其次扩张巩膜。这一假设得到了一些解剖学观察的支持：1) 在轴向拉长的眼

睛中，巩膜(和脉络膜)的体积没有增大，这表明可用组织的重新排列，而没有新组织的形成；2) BM 的厚

度与轴向长度无关；以及 3) 正视过程的目标是调整终止于感光体外段的光轴长度。最靠近感光体外节段

的第一个坚固结构是 BM，而巩膜通过海绵状脉络膜与感光体外段分离，其厚度另外显示出昼夜变化。

最近的一项研究支持了 BM 作为主要驱动因素的观点，其中 BM 的生物力学强度与其厚度的关系是巩膜

强度的 50~100 倍。这一假设也与观察结果相吻合，即眼底中周边的 RPE 细胞密度和视网膜厚度随着轴

向长度的增加而减小，这可能是由于在该区域产生 BM 导致眼球大部分呈管状扩大所致。如果 BM 是轴

向伸长的主要驱动因素，则产生 BM 作为其基膜的 RPE 将是目标组织。有趣的是最近对年轻豚鼠晶状体

诱发近视的实验研究表明，如果玻璃体内应用两调节蛋白抗体，则会导致轴向伸长的剂量依赖性降低[51]。
RPE 具有表皮生长因子受体，两调节蛋白是表皮生长因子家族的成员。 

4. 阿托品的使用 

4.1. 阿托品作用机理  

迄今为止，阿托品是唯一一种被证明持续有效减缓近视进展的药物[14] [15]。儿童近视一旦发展，其

发展速度估计约为每年 1 D (东亚及周边地区)和 0.5 D (白种人) [5] [52]。几年后，这些儿童中的很大一部

分将达到高度近视。因此，及早干预以防止近视儿童近视进展是迫切和重要的。更高浓度的阿托品(如 1%
或 0.5%)已被证明对延缓近视进展非常有效，但畏光副作用的高发生率(高达 100%)与高辍学率(16%~58%)
相关[53] [54]。此外，还存在潜在的长期全身或眼部副作用。此外，还描述了停用阿托品后的反弹效应，

在阿托品浓度较高时尤为显著。但是研究发现 0.01%阿托品在近视控制中的有效性大为提高，同时具有

较低的副作用。因此，人们对低浓度阿托品用于近视控制的临床应用产生了浓厚的兴趣。 
尽管已经假设视网膜和巩膜毒蕈碱受体的上调和下调会影响巩膜基质，但局部阿托品的确切机制仍

不清楚[55] [56]。此外，阿托品抑制哺乳动物和鸟类眼睛的近视诱导[57] [58]。与哺乳动物的眼睛不同，

鸟类的眼睛含有受烟碱受体而非毒蕈碱受体支配的横纹睫状肌[59]。因此，阿托品可能通过视网膜中的

M1/M4 受体，而不是通过调节系统，以相对较低的剂量发挥作用。另一方面，阿托品对巩膜成纤维细胞

的非毒蕈碱性和直接影响也可能有助于该效应[60]。 
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4.2. 阿托品的副作用 

眼部滴用阿托品的全身副作用并不常见，如口干、面部潮红、头痛、血压升高、便秘、排尿困难和

中枢神经系统紊乱。阿托品滴眼液最常见的眼部副作用包括畏光、近视力模糊和局部过敏反应。其中，

畏光症最为常见，其发病率与阿托品浓度呈正相关。Yen 等人的研究中，所有接受 1%阿托品治疗的患者

都报告了畏光症，这被描述为导致一半以上受试者退出研究的主要原因[54]。相比之下，分别接受 0.5%
和 0.25%阿托品的参与者中，仅有 22%和 7%的人报告畏光。0.1%阿托品组的参与者均无明显畏光[5]。
0.1%和 0.5%阿托品组中 4.1%的儿童报告了过敏性结膜炎[4]。0.1%和 0.5%组的近视力下降，但在 26 个

月后完全恢复。阿托品很少诱发青光眼。发病率低至 1/20,000 [61]。一项研究报告了 621 名儿童接受阿托

品治疗 3 年，均未发现高血压[62]。 

5. 阿托品的临床实施策略 

5.1. 使用前的初步评估 

无论是否有阿托品治疗，应在第一次就诊时确定所有因屈光不正而就诊的儿童的屈光状态。睫状肌

麻痹是临床实践工作或者研究中的金标准[63]。10 岁儿童的调节幅度可能大于 10 D [64]。由于调节范围

大，如果仅使用自动验光检查，通常会出现假性近视。短期和中期睫状肌麻痹剂包括托吡卡胺，长期睫

状肌麻痹剂如阿托品可用于儿童睫状肌痉挛的屈光[65] [66]。睫状体麻痹后，球面等效屈光不正(Spherical 
Equivalent Refraction Error, SER)可分为远视、近视前和近视。远视的定义是 SER > +0.5 D，近视的定义

为 SER ≤ −0.5 D、近视前期的定义是 SER ≤ +0.5 D 和>−0.5 D [67]。 
超重儿童应接受良好的眼部护理教育，包括鼓励每天约 2 小时的户外活动和临近工作时间[68] [69] 

[70]。建议每半年或 1 年定期随访一次睫状体麻痹性屈光检查，以监测近视眼屈光转移的速度，直到青春

期结束。在英国，国家卫生服务局为所有 16 岁以下(如果是全日制教育，则为 19 岁)的儿童提供每年免费

的视力检查和眼镜。如果出现新症状，可以更频繁地进行眼部检查。 
对于近视前期儿童，据报道，小学期间发现的远视屈光度 < +0.75 是随后近视发作的风险[71]。Fang

等人报道，50 名近视前儿童中有 24 名在睡前滴用 0.025%阿托品，与对照组相比，1 年后近视发作率从

54%降至 21% [67]。然而，需要更大的研究和更长的随访时间来确定是否也应在所有近视前儿童中使用

阿托品。同样，需要评估最佳剂量。建议根据孩子的年龄和父母的近视史，每 3~6 个月监测一次近视眼

的变化。 

5.2. 开始阿托品治疗 

对于近视儿童，可以提供低浓度阿托品治疗，以减缓近视进展。开始前，应讨论治疗的目的和程序、

潜在副作用、成功标准等。父母和儿童必须了解阿托品治疗可以减缓近视的进展，但不能像角膜矫形术

那样改善视力。治疗过程最初预计至少为 2 年，之后应监测儿童，以保持低近视状态，直到青春期结束。

在阿托品治疗的同时，应继续鼓励户外活动[72]。孩子的年龄、基线屈光误差、最近进展的任何证据以及

父母的屈光误差有助于预测近视的进展程度。最好以最低浓度开始治疗，如 0.01%阿托品，因为眼部副

作用会小很多。给药频率为每天一次。阿托品开始使用后 2~3 周，常出现轻微远视移位，这可能是由于

睫状体向后松弛和晶状体悬韧带变得绷紧所致。因此，记录未经治疗的基线和 2~4 周后阿托品基线后的

屈光度是非常有用的。此后，建议每 3 个月进行一次睫状体麻痹屈光随访。 

5.3. 阿托品治疗后的评估 

在阿托品治疗期间，如果孩子有远视困难，例如在教室里看黑板或看电视，应使用适当的距离眼镜。
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向患者明确解释，眼镜虽然可以改善视力，但对近视控制没有临床显著影响[73] [74]。然而，建议孩子在

近距离工作时摘下远视眼镜，因为远视眼镜可能会在近距离的工作中导致偏焦散焦，并被认为有助于近

视的进一步发展[75] [76]。此外，使用阿托品治疗的儿童，远距眼镜会加重近模糊症状。出现近模糊症状

的儿童也可以佩戴双焦点或多焦点眼镜。户外活动时建议戴帽子、光致变色或太阳镜，以防止畏光症状。

在每年的复查期间，最好的临床检查是查看患者的副作用，如干眼症、过敏性结膜炎、潮红、头痛、心

脏病和泌尿系统症状。眼部标准检查包括非接触轴向长度、眼底镜检查以筛查近视相关的周边视网膜变

性，如 lattice 检查，以及眼压测量。 
如果近视持续发展到每 6 个月近视增长≥0.5 D，这表明当前治疗剂量的疗效可能不够。替代策略包

括增加阿托品的浓度，或继续使用相同浓度的阿托品并增加户外时间，或改用不同的治疗方式，如角膜

矫形术。然而，更高剂量的阿托品效果更好的证据却是十分有限的[13] [77]。还应考虑更高的副作用发生

率和可能更高的停药率。Wu 等人报道了近视长期控制的逐步方法[13]。他们建议根据近视控制的效果逐

步增加阿托品的浓度。目前，0.01%阿托品滴眼液已经被国家药监局批准用于近视的标准临床治疗方法，

越来越受到近视儿童及其家长的选择。 

6. 总结 

总之，研究结果表明，在一定比例的近视学童中，低浓度阿托品有助于延缓近视进展。阿托品治疗

目前已在一些亚洲国家纳入临床实践。然而，为了获得最佳结果，父母和孩子的接受程度很重要，不能

过分强调阿托品治疗的长期依从性和依从性。关于高度近视后果的教育，以及在每次就诊时向儿童和家

长分享近视控制的效果，是在治疗过程中保持他们积极性的关键策略。从低浓度开始的阿托品个体化治

疗方案是可行的。除了阿托品之外，良好的眼部护理习惯、增加户外活动时间和限制近距离工作负荷也

不应被忽视。尽管低剂量阿托品治疗在近视控制方面很有前景，但仍存在治疗策略和目标人群等不确定

性。 
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