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基金项目　甘肃省科技厅科技攻关项目：ＧＳ０１２Ａ４３０９０；兰州市科技局科研基金项目：２００９１５１
作者单位　兰州大学第一医院儿科　兰州，７３００００
通讯作者　李宇宁，Ｅｍａｉｌ：ｌｗｇｙａｎｄａ＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ，

·论著·

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３５５０１．２０１２．０５．００９

ＡＧＲＥＥⅡ评价９个儿童青少年维生素 Ｄ临床实践指南及
推荐意见共识和差异

李卫国　李宇宁　张秀敏　周晓菊

　　摘要　目的　使用指南研究与评价工具Ⅱ（ＡＧＲＥＥⅡ）评价儿童青少年维生素Ｄ（ＶＤ）临床实践指南（ＶＤ指南），反映

目前儿童青少年补充ＶＤ的基本共识和存在的争议。方法　制定 ＶＤ指南的纳入标准和检索策略，检索 ＰｕｂＭｅｄ、Ｗｅｂｏｆ

Ｓｃｉｅｎｃｅ、中国期刊全文数据库、万方数据库、维普中文科技期刊数据库、美国国立指南文库（ＮＧＣ）、指南国际网络（ＧＩＮ）

等相关指南数据库，按纳入标准纳入有关儿童青少年ＶＤ指南，提取和描述ＶＤ指南ＡＧＲＥＥⅡ评价信息，使用ＡＧＲＥＥⅡ评

价纳入指南质量，使用组内相关系数（ＩＣＣ）进行评价员间一致性检验。分析比较不同ＶＤ指南推荐内容的共识和差异。结

果　共纳入９篇 ＶＤ指南，分别来自美国、中国、加拿大、法国、波兰和澳大利亚／新西兰。发表年度从２００６至２０１２年。３

篇为循证指南，其中２篇采用ＧＲＡＤＥ证据分级系统，１篇采用ＡＨＲＱ证据分级系统；其余６篇为非循证指南。①指南质量

经ＡＧＲＥＥⅡ评分显示：６大领域的评分中，范围和目的、清晰性和应用性的总体平均得分均 ＞５０％，指南制定的参与人员、

制定的严谨性和编辑的独立性有待加强（平均得分分别为４８％、４２％和２８％）；循证指南在指南的参与人员、制定的严谨

性、编辑的独立性方面优于非循证指南。②总体归纳不同ＶＤ指南之间在推荐内容上有５个方面的主要差异。ＶＤ预防建

议：各指南基本认同的是０～１岁婴儿４００ＩＵ·ｄ－１的 ＶＤ缺乏预防量是安全的；ＶＤ治疗建议：美国（ＥＳ）指南推荐２０００

ＩＵ·ｄ－１（１～１８岁），维持６周；阳光照射：美国和澳大利亚／新西兰的指南持不同推荐意见；ＶＤ２或ＶＤ３：不同指南推荐意见

不同；２５羟维生素Ｄ（２５ＯＨＤ）水平：各指南基本认同２５ＯＨＤ水平＜３０ｎｍｏｌ·Ｌ－１时，佝偻病的患病率增加；孕妇及哺乳期

妇女：各指南推荐这一人群要注意及时补充 ＶＤ，或维持适宜的２５ＯＨＤ水平。结论　①纳入 ＶＤ指南整体质量仍有待提

高。循证指南质量在指南的参与人员、制定的严谨性、编辑独立性方面优于非循证指南。②纳入ＶＤ指南推荐内容虽有一

定的差异，但对于０～１８岁人群４００ＩＵ·ｄ－１的ＶＤ缺乏预防量被认为是安全的剂量。③中国 ＶＤ指南推荐内容参考了国

外高质量的指南，改编和制定国内高质量的指南迫在眉睫。

关键词　维生素Ｄ缺乏；　临床实践指南；　循证医学；　指南研究与评价工具Ⅱ
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ＲｅｓｅａｒｃｈａｎｄＥｖａｌｕａｔｉｏｎⅡ

　　维生素Ｄ（ＶＤ）缺乏在未成年人群中普遍流行，来自美

国［１］、加拿大［２］、印度［３］、澳大利亚［４］和中国［５，６］的报告表

明儿童青少年ＶＤ缺乏存在很高的发病率。从婴幼儿到青

少年，需要足够的ＶＤ满足生长发育需求，但是这种依赖阳

光合成的营养素在膳食中含量稀少［７］。通过ＶＤ制剂补充

以满足ＶＤ的需求十分有效，甚至是必须的途径［８］。目前

国内外对于儿童青少年补充ＶＤ已有众多的临床实践指南

（本文简称 ＶＤ指南），特别是近年随着对 ＶＤ功能的进一

步认识和新证据的产生，新的 ＶＤ指南不断发布。一方面

新发布ＶＤ指南的质量是医务工作者和目标人群所关注的

问题，另一方面ＶＤ指南在儿科医务工作者中的知晓率以

及指南依从性却不尽人意，Ｐｅｒｒｉｎｅ等［９］在２０１０年对美国

儿科学会（ＡＡＰ）２００８年预防 ＶＤ缺乏指南［１０］的实施情况

进行评估，发现美国仅５％～３７％婴幼儿摄入的ＶＤ达到了

指南推荐量。而在中国，部分儿科医生和家长担心长时间

补充ＶＤ会导致中毒，这一认识误区造成了很多儿童和青

少年不能及时和足量的补充ＶＤ。

本文采用指南研究与评价工具 Ⅱ （Ａｐｐｒａｉｓａｌｏｆ

ＧｕｉｄｅｌｉｎｅｓｆｏｒＲｅｓｅａｒｃｈａｎｄＥｖａｌｕａｔｉｏｎⅡ，ＡＧＲＥＥⅡ）［１１］对

目前国内外发表的有关儿童青少年 ＶＤ指南，进行质量评

价并比较各ＶＤ指南推荐内容，反映儿童青少年补充ＶＤ的

共识和争议。

１　方法

１．１　利益关系说明　本研究所有作者均未参与相关 ＶＤ

指南的制定，评价所有ＶＤ指南过程中未接受与ＶＤ相关产

品的资助和对ＶＤ相关产品不存在选择性歧视。

１．２　ＶＤ指南纳入和排除标准　①语言为中文或英文。②
指南制作方法为通过系统制作（如会议共识和循证方法），

并对临床或健康干预提出指导性意见［１１］。③指南内容涉

及１８岁以下人群预防和治疗ＶＤ缺乏症和（或）ＶＤ缺乏性

佝偻病。④只纳入近１０年发表的指南［１２］。⑤当２个指南

更新关系不明确或存在部分更新时，同时纳入２个指南。

⑥排除合并疾病（如慢性肾病和炎症性肠病）时ＶＤ补充的

指南。

１．３　指南的检索策略

１．３．１　数据库　西文数据库：ＰｕｂＭｅｄ、ＷｅｂｏｆＳｃｉｅｎｃｅ、

Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ Ｃｌｅａｒｉｎｇｈｏｕｓｅ （ＮＧＣ）、 Ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ

ＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＮｅｔｗｏｒｋ（ＧＩＮ）；中文数据库：中国期刊全文数

据库、万方数据库、维普中文科技期刊数据库。文献检索起

止时间为２００２年５月至２０１２年５月。

１．３．２　检索词　英文检索词：ｖｉｔａｍｉｎＤ，ｍｉｃｒｏｎｕｔｒｉｅｎｔ，

ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ，ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎ，ｐｏｓｉｔｉｏｎｐａｐｅｒ，ｐｏｓｉｔｉｏｎｓｔａｔｅｍｅｎｔ；

中文检索词：维生素Ｄ，指南。

１．４　ＶＤ指南质量评价方法　采用 ＡＧＲＥＥⅡ评价 ＶＤ指

南质量。ＡＧＲＥＥⅡ由６个领域和总体评价组成，包括范围

和目的（３个条目）、参与人员（３个条目）、制定的严谨性（８

个条目）、清晰性（３个条目）、应用性（４个条目）和编辑独

立性（２个条目），共２３个条目。每个条目均以７分表示（１

分为很不同意，７分为很同意）；当ＡＧＲＥＥⅡ条目为部分满

足时，根据实际情况给予 ２～６分。４位评价员事先经过

ＡＧＲＥＥⅡ打分标准培训，分别为儿科专家（李宇宁），儿科
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医生（李卫国），儿科研究生（张秀敏、周晓菊）组

成。评价员参考 ＡＧＲＥＥⅡ原文［１１］及其中文译

本［１３］对纳入指南的２３个条目进行打分，然后计

算出６个领域的得分。某一领域和总体评价的

评分为（４名评价员获得分值 －最小可能得分）／

（最大可能分值－最小可能分值）。

组内相关系数（ＩＣＣ）是衡量观察者信度和复

测信度的指标之一［１４］。使用 ＩＣＣ对４名评价员

的评价一致性进行检验。但 ＩＣＣ可能存在观察

者间的观察值变异不大时，ＩＣＣ值很小，不能反映

真实一致性的情况。因此本文只进行指南制定

的严谨性一致性评价，该领域包含８个条目，打

分最可能存在较大的变异。ＩＣＣ值介于０～１，一

般认为ＩＣＣ＜０．４表示一致性差，≥０．７５表示一

致性较好。ＩＣＣ计算参考文献［１５］。

１．５　指南的推荐内容比较　鉴于所有 ＶＤ指南

推荐内容的评价较困难，为此本研究通过对指南

推荐内容的复习，提出不同指南间推荐内容上的

共识和差异。

１．６　统计学方法　计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，指南

间相同领域得分比较用 ｔ检验，Ｐ＜０．０５为差异

有统计学意义。

２　结果

２．１　纳入ＶＤ指南的一般情况　共检索到相关

文献４０４篇，其中中文文献１４篇，英文文献３９０

篇，共筛选出９篇ＶＤ指南［１６～２４］符合本研究纳入

标准（表１），分别来自美国、中国、加拿大、法国、

波兰和澳大利亚／新西兰（联合发表）。发表年度

从２００６至２０１２年，其中８篇 ＶＤ指南是近５年

发表的。ＶＤ指南制定组织均为医学团体或学术

委员 会。３篇［１６，１７，２１］ 为 循 证 指 南，其 中 ２

篇［１６，２１］使用ＧＲＡＤＥ证据分级，１篇［１７］对文献检

索、证据分级和合成有详细的介绍，分别使用

ＡＨＲＱ证据分级系统（ＡＨＲＱＯｔｔａｗａ和 ＡＨＲＱ

Ｔｕｆｔｓ），证据表和证据图；其余 ６篇为非循证指

南，制定方法包括专家研讨会共识、文献复习。

纳入的指南引用参考文献量不等，参考文献较多

的为美国（膳食营养素参考摄入量，ＤＲＩ）、美国

（ＡＡＰ）和美国（内分泌学会，ＥＳ）指南，中国的２

篇ＶＤ指南未引用或仅引用了较少的参考文献。

７篇 ＶＤ指南［１８～２４］目标人群为未成年人，２

篇［１６，１７］涉及所有人群。美国（ＡＡＰ）指南［１８］更新

了２００３年发表的旧指南。中国继２００８年佝偻病

防治指南发表［１９］后，２０１０年更新为微量元素缺

乏防治指南［２０］。
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２．２　ＶＤ指南ＡＧＲＥＥⅡ评价结果

２．２．１　ＩＣＣ一致性检验　４位评价员对制定严谨性的评定

除条目１１（ＩＣＣ＝０．５２）外，其余７个条目ＩＣＣ值均＞０．７５。

２．２．２　６个领域评分情况和总体评价（表２）

２．２．２．１　范围和目的　所有指南对其总目的（条目１）和

涵盖的卫生问题（条目２）进行了描述。多数文献描述 ＶＤ

指南的应用人群（条目３）。该领域循证指南得分为８６％，

非循证指南为７５％，差异无统计学意义；平均得分为７９％。

２．２．２．２　参与人员　指南制定小组包括来自于所有相关

专业人员（条目４）方面，２篇循证指南［１６，１７］描述有方法学

家参与，非循证指南有分别来自儿科医生、内分泌科医生和

营养学家参与。纳入ＶＤ指南均未清楚描述“收集了目标

人群的观点和优先选择（条目５）”；美国（ＡＡＰ）指南［１８］明

确指出ＶＤ指南的目标使用者（条目６）是儿科医生和家

长。该领域循证指南得分为６４％，非循证指南为３９％，差

异有统计学意义；平均得分为４８％。

２．２．２．３　制定的严谨性　循证指南［１６，１７，２１］均应用了

系统方法学检索证据（条目７），但报告的详尽程度不同。２

篇ＶＤ指南［１６，１７］清楚描述了检索证据的标准（条目８）。在

对证据主体的优点和局限性描述（条目 ９）方面，循证指

南［１６，１７，２１］都有不同程度的描述。在形成推荐建议的方法

方面（条目１０），所有ＶＤ指南均未详细介绍形成推荐建议

的具体方法学。所有ＶＤ指南在形成推荐建议时考虑了对

健康的益处、不良反应和危险（条目１１），如 ＶＤ中毒、过量

的可能。推荐建议和支持证据之间有无明显联系（条目

１２）方面，２篇循证指南［１６，２１］使用ＧＲＡＤＥ证据分级和推荐

级别表示，１篇循证指南［１７］使用了 ＡＨＲＱ证据分级系统。

３篇ＶＤ指南［１６，１８，２１］发表前经外部专家评审（条目 １３）。

对于指南更新（条目１４）纳入 ＶＤ指南均未详细陈述。该

领域循证指南得分为７３％，非循证指南为２６％，差异有统

计学意义；平均得分为４２％。

２．２．２．４　清晰性　８篇ＶＤ指南［１７～２４］推荐建议明确，且不

含糊（条目１５）和明确列出不同的选择或临床问题（条目

１６），６篇ＶＤ指南［１６～１８，２２～２４］通过摘要、图表等方法使重要

的推荐建议容易识别（条目１７）。该领域循证指南得分为

７４％，非循证指南为８３％，差异无统计学意义；平均得分为

８０％。

２．２．２．５　应用性　纳入的 ＶＤ指南对于应用过程中的促

进和阻碍因素（条目１８）描述均不明确。对于指南中提供

如何应用于实践的推荐建议和（或）工具（条目１９），７篇

ＶＤ指南［１６～１８，２１～２４］有简化的指南；４篇 ＶＤ指南［１６，１８，２２，２３］

考虑了建议应用中可能需要的相关资源（条目２０），列出了

在当地可获得的相关强化食物和药物；４篇 ＶＤ指

南［１８，２０，２３，２４］能够报告提供监测和（或）稽查标准（条目２１），

即２５羟维生素Ｄ（２５ＯＨＤ）的检测对于ＶＤ缺乏诊断或ＶＤ

缺乏高危人群预测以及补充ＶＤ后效果的监测。该领域循

证指南得分为６６％，非循证指南为４６％，差异无统计学意

义；平均得分为５３％。

２．２．２．６　编辑的独立性　所有指南均未报告是否受到赞

助单位的资助，并且未公布制定ＶＤ指南的资金来源（条目

２２）。美国（ＥＳ）指南［１６］详细记录并公开其制定小组成员

的利益冲突（条目２３）。该领域循证指南得分为６４％，非循

证指南为１０％，差异有统计学意义；平均得分为２８％。

２．２．２．７　ＶＤ指南总体评价　６大领域的评分中，范围和

目的、清晰性和应用性的总体平均得分均＞５０％，指南制定

的参与人员、制定的严谨性和编辑的独立性有待加强（平

均得分分别为４８％、４２％和２８％）。循证指南的总体评价

平均得分（７８％）高于非循证指南（６２％）（Ｐ＜０．０５），在参

与人员、制定的严谨性和编辑的独立性方面差异有统计学

意义（Ｐ＜０．０５）。

表２　儿童青少年ＶＤ指南ＡＧＲＥＥⅡ各领域和总体评分（％）
Ｔａｂ２　ＡＧＲＥＥⅡ ｓｃｏｒｅｓｆｏｒｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓｆｏｒｔｈｅｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｖｉｔａｍｉｎＤｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ（％）

Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓ
Ｓｃｏｐｅａｎｄ
ｐｕｒｐｏｓｅ

Ｓｔａｋｅｈｏｌｄｅｒ
ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ

Ｒｉｇｏｒｏｆ
ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ

Ｃｌａｒｉｔｙａｎｄ
ｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎ

Ａｐｐｌｉｃａｂｉｌｉｔｙ Ｅｄｉｔｏｒｉａｌ
ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｃｅ

Ｏｖｅｒａｌｌ
ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ

Ｅｖｉｄｅｎｃｅｂａｓｅｄｇｕｉｄｅｌｉｎｅ

Ａｍｅｒｉｃａ（ＥＳ）［１６］ ８８ ７４ ７６ ８９ ６５ ９７ ７５

Ａｍｅｒｉｃａ（ＤＲＩ）［１７］ ８９ ８７ ８５ ５３ ７４ ８６ ８８

Ｃａｎａｄａ［２１］ ８０ ３１ ５９ ８１ ６０ ８ ７２

Ｓｕｂｔｏｔａｌ／珋ｘ（ｓ） ８６（５） ６４（２９） ７３（１３） ７４（１９） ６６（７） ６４（４９） ７８（９）

Ｎｏｎｅｖｉｄｅｎｃｅｂａｓｅｄｇｕｉｄｅｌｉｎｅ

Ａｍｅｒｉｃａ（ＡＡＰ）［１８］ ８５ ５７ ３６ ８９ ６８ １４ ７８

Ｃｈｉｎａ（２００８）［１９］ ６１ ２２ ６ ６７ １８ ６ ３９
Ｃｈｉｎａ（２０１０）［２０］ ６３ ５０ ２１ ７８ ２６ ６ ４４
Ｆｒａｎｃｅ［２２］ ８７ ３９ ４０ ９１ ６０ １１ ８３
Ｐｏｌａｎｄ［２３］ ８０ ３３ ２７ ９３ ５６ ８ ７２
Ａｕｓｔｒａｌｉａ／ＮｅｗＺｅａｌａｎｄ［２４］ ７４ ３５ ２４ ８０ ４７ １２ ５６
Ｓｕｂｔｏｔａｌ／珋ｘ（ｓ） ７５（１１） ３９（１３） ２６（１２） ８３（１０） ４６（２０） １０（３） ６２（１８）
Ｔｏｔａｌ／珋ｘ（ｓ） ７９（１１） ４８（２２） ４２（２７） ８０（１３） ５３（１９） ２８（３６） ６７（１７）
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２．３　ＶＤ指南推荐内容主要共识和差异　通过对纳入指南

内容的复习，总体归纳不同 ＶＤ指南之间在推荐内容上主

要有５个方面的共识和差异（表３）。

２．３．１　ＶＤ预防和治疗建议　①ＶＤ预防：各ＶＤ指南基本

认同的是０～１岁婴儿４００ＩＵ·ｄ－１的 ＶＤ缺乏预防量是安

全的，但法国指南［２２］推荐更高的预防量；早产儿 ＶＤ补充，

中国指南（２００８）［１９］和加拿大指南［２１］推荐量不同，中国指

南（２００８）［１９］推荐早产儿、多胎及低出生体重儿应增加补充

ＶＤ剂量（６００～８００ＩＵ·ｄ－１），而加拿大指南则支持早产儿

应补充较小剂量的 ＶＤ（２００ＩＵ·ｄ－１）。国外 ＶＤ指

南［１０，２２，２３］除关注３岁以下婴幼儿 ＶＤ缺乏问题，对学龄儿

童和青少年ＶＤ缺乏也很关注，相比较中国指南（２００８）［１９］

主要关注３岁以下婴幼儿，主要强调对佝偻病的防治，可能

与中国佝偻病患病较高有关；中国指南（２０１０）［２０］在形成推

荐意见时更多的参考了国外指南［１８］；美国（ＤＲＩ）指南［１７］

对不同人群补充ＶＤ做了更细致的推荐。②ＶＤ缺乏或佝

偻病治疗指南的推荐意见不同：美国（ＥＳ）指南［１６］推荐

２０００ＩＵ·ｄ－１，维持６周，或 ＞１岁时至少６周的疗程；中

国指南（２００８）［１９］推荐２０００～４０００ＩＵ·ｄ－１，维持４周，之

后都改为预防方案，在口服不耐受时可行大剂量疗法，即

３０万ＩＵ１次肌肉注射，１～３个月后改为预防方案。

２．３．２　阳光照射　阳光照射能补充 ＶＤ，但美国（ＡＡＰ）指

南［１８］推荐６月龄以下婴儿避免阳光直晒，青少年也要注意

防晒，但鼓励适当的户外活动；澳大利亚和新西兰指南［２４］

支持阳光照射能预防 ＶＤ缺乏和佝偻病，但安全性尚需探

讨。

２．３．３　ＶＤ２或ＶＤ３　关于补充ＶＤ２或ＶＤ３对于预防或治疗

ＶＤ缺乏或佝偻病的疗效，２篇ＶＤ指南［１６，２４］认为两者是等

效的，但美国（ＡＡＰ）［１８］和法国［２２］指南支持在提高２５ＯＨＤ

水平上，ＶＤ３有更好的效果。美国（ＤＲＩ）指南
［１７］支持在小

剂量使用时，两者是等效的，大剂量使用时ＶＤ２的安全性更

好。

２．３．４　２５ＯＨＤ水平　各ＶＤ指南基本认同２５ＯＨＤ水平＜

３０ｎｍｏｌ·Ｌ－１时，佝偻病的患病率增加。７篇 ＶＤ指

南［１６～２８，２０，２２～２４］认为适宜的２５ＯＨＤ水平应＞５０ｎｍｏｌ·Ｌ－１，

仅加拿大指南［２１］支持适宜的２５ＯＨＤ水平应 ＞７５ｎｍｏｌ·

Ｌ－１。

２．３．５　孕妇及哺乳期妇女　孕妇和哺乳期妇女补充 ＶＤ

可间接使婴儿得到ＶＤ，因此所有ＶＤ指南推荐这一人群也

要注意及时补充ＶＤ，或保持适宜的２５ＯＨＤ水平。

３　讨论

　　指南的制定和实施是提高医疗服务质量和诊疗规范化

的重要措施。２０１１年张伶俐等［２５］对中国儿童临床实践指

南进行了现状分析和循证评价，发现中国儿科指南数量少

且现有指南质量不高。２００５年 Ｂｏｌｕｙｔ等［２６］用 ＡＧＲＥＥ对

已发表的儿科循证指南进行质量评价，发现循证指南的整

体质量尚可。本研究使用 ＡＧＲＥＥⅡ评价儿童青少年 ＶＤ

指南的质量，同时对指南推荐内容进行比较，指出目前国内

外不同ＶＤ指南间的主要共识和差异。

３．１　指南质量分析　郭琴等［２７］认为在指南的循证评价方

面，一方面考察指南内在真实性，即对制定指南方法学的评

价，另一方面是对指南实用性的评价，即指南能否被方便地

应用。

３．１．１　制定指南方法学存在的问题　①纳入 ＶＤ指南均

未清楚描述形成推荐建议的方法。指南应提供用于推荐建

议形成的方法学，描述最后决定的形成方式，如会议、投票

以及解决分歧的方法。指南使用者希望了解证据是如何转

化为推荐意见的透明过程。②纳入 ＶＤ指南没有提供更新

的具体步骤。研究表明，现有指南平均３．６年以后其推荐

内容就可能会过时［２８］，因此对指南更新计划是非常必要

的。③ＶＤ指南制定的严谨性和编辑的独立性有待重视，

平均得分分别为４２％和２８％，循证指南得分显著高于非循

证指南，上述２个领域是评价指南非常重要的项目，如果这

２个领域不能得到很好的实施和体现，指南的质量将很难

保证。在制定指南的过程中，可能存在潜在的利益冲突而

影响指南的推荐内容，如接受资金资助和接受非资金资助

（包括智力支持和专家咨询）。因此应当保证赞助单位的

观点不影响指南的内容，明确记录并公开指南制定小组成

员的利益冲突。④指南的发表语言除本国或本地区语言

外，指南可能需要一种公共语言（如英语）的翻译版本。在

纳入ＶＤ指南过程中，意大利［２９］和德国［３０］指南由于只使用

了本国语言发表，评价和解读相对困难，因此没有纳入本研

究。而法国［２２］和波兰［２３］指南使用本国语言和英语作为发

表语言，有利于指南的推广和交流。

３．１．２　指南实用性方面存在的问题　①忽视目标人群及

其与目标人群有共同关注的人群（如监护人）对补充ＶＤ的

观点。在ＶＤ指南形成推荐意见的过程中，一些重要的问

题和选择必须征求目标人群及其与目标人群有共同关注的

人群的意见，如：为了达到充足的ＶＤ水平，在饮食、户外活

动和补充ＶＤ制剂中更愿意选择哪一种；在一次性大剂量

补充ＶＤ和每日补充小剂量ＶＤ选择时，前者可能存在很小

的ＶＤ中毒可能，而后者依从性较差。了解目标人群及其

与目标人群有共同关注的人群的意愿可能会对制定一个更

加务实的ＶＤ指南有很大帮助。②对 ＶＤ预防和治疗指南

而言，能提供一个详细的商品和药物清单会使 ＶＤ指南的

落实取得更好的效果。如法国［２２］、美国（ＥＳ）［１６］、美国

（ＡＡＰ）［１８］和波兰［２３］指南列出了当地可获得的 ＶＤ制剂和

强化ＶＤ食品。③就ＶＤ指南而言，证据水平较肯定时，某

些推荐意见应当明确，如应对ＶＤ２或ＶＤ３的推荐，对补充复

合制剂或纯ＶＤ制剂选择的推荐。④ ＶＤ指南对推荐人群

应该明确且有意义 。美国（ＥＳ）指南［１６］关注ＶＤ缺乏高危

·６７３· ＣｈｉｎＪＥｖｉｄＢａｓｅｄＰｅｄｉａｔｒ　Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１２，Ｖｏｌ７，Ｎｏ５
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人群，以２５ＯＨＤ水平确定高危人群，对于预防ＶＤ缺乏，显

然是不实用的，因为并不需要所有人检测 ２５ＯＨＤ水平，

Ｃａｓｈｍａｎ等［３１］甚至认为这一指南是令人疑惑的。⑤ＶＤ指

南普遍缺乏推广和实施有利和不利因素的分析，当指南推

荐内容对传统观念形成严重挑战时，如对于孕妇和哺乳妇

女需补充较大剂量的ＶＤ，指南要考虑到目标人群提高指南

依从性。⑥ＶＤ指南在强调个体化补充ＶＤ时，也要兼顾到

群体预防。目前ＶＤ指南的推荐预防量远小于 ＶＤ的最大

摄入量，因此，一个至少补充的目标值是非常有意义的，对

于这个值能满足人群中的绝大多数，而不会增加个体中毒

的风险。

３．２　ＶＤ指南推荐内容差异原因分析　①不同国家地区制

定的指南在整体证据水平评估后，结合本地区的实际做出

差异性的推荐意见是可以理解的。如法国指南［２２］在５～１０

岁人群预防ＶＤ缺乏时，由于在法国缺乏证据，因此推荐内

容在这一人群缺失，另外加拿大指南［２１］也注重本国的证

据；②循证指南比非循证指南在ＶＤ的预防方面剂量要大，

可能与循证指南制定过程中参考的ＲＣＴ研究ＶＤ干预剂量

较大，专家建议和共识指南基于文献检索的不全面性，偏重

于安全因素考虑，剂量可能是保守的；③不同地域的纬度、

人种、民族、经济和文化也是影响指南推荐 ＶＤ补充的因

素。

２５ＯＨＤ是指南提供监测和（或）稽查标准的良好指标，

但目前关于充足ＶＤ水平的界值仍存在争议，６篇指南认为

适宜的２５ＯＨＤ应＞５０ｎｍｏｌ·Ｌ－１，而加拿大指南［２１］则认为

该标准还不足以维持对骨骼的最佳效应，７５～２２５ｎｍｏｌ·

Ｌ－１则是更合理的。

学龄儿童和青少年 ＶＤ缺乏应引起重视，流行病学资

料［６，３２］提示，学龄儿童和青少年的２５ＯＨＤ水平较婴幼儿

低下，来自中国杭州的报告［６］称其原因可能是由于中国指

南对于这一人群缺乏明确的 ＶＤ补充建议，因此之后制定

的指南要重视这一人群ＶＤ补充的推荐建议。

目前补充ＶＤ的出发点仍然是保持理想的骨骼（肌肉）

效应，ＶＤ骨骼外效应的证据还是不充分的。在整个人群，

补充ＶＤ已经引起了高度重视，美国ＶＤ制剂的年消费额从

２００１年的４千万美元，增长至２００９年的４亿美元［３３］。而

在加拿大 Ｃａｌｇａｒｙ实验室，内科医生开出的２５ＯＨＤ水平检

查从２００７年的２万人次增至２０１０年的１６万人次，其中重

要的原因是补充ＶＤ指南的发布，一些ＶＤ指南明确提出了

检测２５ＯＨＤ水平的适应证。

３．３　本文的局限性和不足之处　①研究表明ＡＧＲＥＥⅡ工

具在评价指南时存在一定的局限性，如：注重对指南制定方

法学和指南报告质量的评价，而对指南证据质量和推荐内

容真实可靠评价不足［３４］，因此可能会出现得分与真实质量

不符合的情况，另外ＡＧＲＥＥⅡ对每一领域的评分值缺乏判

定其优劣的临界值；②虽然指南的推荐内容来源于证据主

体，但本文对证据主体的评价不足。

４　结论

　　①纳入ＶＤ指南整体质量仍有待提高。循证指南质量

在指南制定的严谨性方面优于非循证指南。②纳入 ＶＤ指

南推荐内容虽有一定的差异，但对于 ０～１８岁人群 ４００

ＩＵ·ｄ－１的ＶＤ缺乏预防量被认为是安全的剂量。③中国

ＶＤ指南推荐内容参考了国外高质量的指南，改编和制定

国内高质量的ＶＤ指南迫在眉睫。
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（本文编辑：张崇凡）

２０１２年循证医学与实效研究方法学研讨会通知

　　由中国医师协会循证医学专业委员会主办，北京大学循证医学中心协办的“循证医学与实效研究方法学研讨会”将于

２０１２年１０月１８～２０日在北京召开。本次研讨会将邀请国内外在实效研究设计、实施和统计分析方面的著名专家做精彩

报告，还设置循证心血管、循证药学和数据管理分论坛。还将组织为期１天的系统综述和Ｍｅｔａ分析高级培训班，对初学者

将额外提供半天的系统综述和Ｍｅｔａ分析入门培训。正式参会者均可获得国家级医学继续教育学分８分，并在会后获赠美

国医疗保健研究与质量局组织编写的ＲｅｇｉｓｔｒｉｅｓｆｏｒＥｖａｌｕａｔｉｎｇＰａｔｉｅｎｔＯｕｔｃｏｍｅｓ：ＡＵｓｅｒ＇ｓＧｕｉｄｅ（ＳｅｃｏｎｄＥｄｉｔｉｏｎ）中译本《登记

注册研究使用者指南》。

有意参加本次研讨会者请登陆会议邮箱：ｅｂｍｂｅｉｊｉｎｇ２０１２＠１６３．ｃｏｍ，或与会务组联系（胡老师：１３９０１２１２５４０）进行预报

名，并索取详细的会议信息。

《新生儿临床决策手册》出版

　　《新生儿临床决策手册》已由人民卫生出版社出版发行。新生儿复苏流程图是一幅基于循证医学的指导新生儿复苏

的标准化树状结构临床决策模式图，已在全世界推广使用，对新生儿复苏抢救的成功与否起到关键作用。与新生儿复苏类

似，新生儿其他常见疾病的诊治流程也必须按照循证医学的要求进行标准化和优化。鉴于此目的，来自于复旦大学附属儿

科医院４位年轻新生儿内外科专家（周文浩，程国强，王来拴，沈淳）总结自身的临床经验，综合北美几个主要新生儿重症

监护病房中常见问题的处理规范，并结合中国的实际情况，采用循证医学的分析思路整理出《新生儿临床决策手册》一书。

该书从新生儿最常见的症状入手，对每一系统的常见问题进行梳理编写，期望为年轻的新生儿专业医护人员提供一个较为

系统的便于床旁使用的袖珍式决策手册。每册定价４０元。欢迎广大儿科医生购买。
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