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%%!摘%要"%目的%探讨血清 $;R羟维生素W!$;'8X(W"在维生素W缺乏性佝偻病早期诊断中的意义% 方法 检

测对照组'B<例(&可疑组'"; 例(和佝偻病组'=; 例(的血清 $;'8X(W&钙&磷&碱性磷酸酶浓度$并通过>8&曲线

对血清 $;'8X(W的诊断价值进行评价% 结果%对照组&可疑组和佝偻病组的血清 $;'8X(W水平分别为 !!$ h

<B&A< h<# 和 B$ h<! ).+5̂Z$后两者均显著低于对照组'%m$=6!B"$ 8i#6#!($可疑组与佝偻病组差异无统计学

意义'8l#6#;(% 可疑组和佝偻病组的维生素 W缺乏率均显著高于对照组'

!

$

m<<6<"=$ 8i#6#!(% 血清

$;'8X(W的>8&曲线下面积为 #6B=#'?;[CM)#6=?$ g#6A$#$8i#6#!($最佳临界点为 ?#6B ).+5̂Z时$灵敏度为

=A6"?[$特异度为 B$6B<[#可疑组和佝偻病组的血钙&磷&碱性磷酸酶浓度与对照组比较差异均无统计学意义'8

l#6#;(% 结论%血清 $;'8X(W水平在可疑及确诊佝偻病的患儿中显著降低$可以反映维生素W的营养状况$适

用于佝偻病的早期筛查% !中国当代儿科杂志#!"#!##$$#"%&%C% '%%""

!关%键%词"%$;R羟维生素W#维生素W缺乏性佝偻病#婴儿

!中图分类号"%>;?!6""%%!文献标识码"%@%%!文章编号"%!##A :AA<#'$#!$(!# :#B=B :#"
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67819.(43.:;$ A1.B.)/ !###$#$ CD.)( 'J.) C*#$ E5(.@) B.):DL)DL(UBC;.)(0:65(

%%:;4*01,*) E;J3,*)K3%D+E,H1J,'-3+5-+IE-3H.$;R'J13+KJF(,2.() W() ,'--235J1(2L)+E(E+IF(,2.() W1-I(9(-)9J

3(9N-,E6(3*-+/4%&+)9-),32,(+)E+IE-3H.$;'8X(W$ 9259(H.$ /'+E/'+3HE2)1 25N25()-/'+E/'2,2E-G-3-.-2EH3-1 ()

)+3.259+),3+5' ) mB<($ EHE/-9,-1 3(9N-,E' ) m";( 2)1 9+)I(3.-1 3(9N-,EL3+H/E' ) m=;(6>-9-(F-3+/-32,()L

9'2329,-3(E,(9'>8&( 9H3F-G2EHE-1 ,+-F25H2,-,'-1(2L)+E,(9F25H-+IE-3H.$;'8X(WI+33(9N-,E6L34H2*4%U-3H.

$;'8X(W5-F-5E() ,'-EHE/-9,-1 2)1 9+)I(3.-1 3(9N-,EL3+H/EG-3-A< h<# 2)1 B$ h<! ).+5̂Z3-E/-9,(F-5J$ G'(9' G2E

5+G-3,'2) () ,'-)+3.259+),3+5L3+H/ '!!$ h<B ).+5̂Z( '8i#6#!(6D'-3-G2E)+E(L)(I(92),1(II-3-)9-P-,G--) ,'-

EHE/-9,-1 2)1 9+)I(3.-1 3(9N-,EL3+H/E'8l#6#;(64(,2.() W1-I(9(-)9J32,-E() ,'-EHE/-9,-1 2)1 9+)I(3.-1 3(9N-,E

L3+H/EG-3-'(L'-3,'2) () ,'-9+),3+5L3+H/ '8i#6#!(6D'->8&9H3F-23-2+IE-3H.$;'8X(WI+3,'-1(2L)+E(E+I

3(9N-,EG2E#6B=# '?;[CM#6=?$ :#6A$#$ 8i#6#!($ 2)1 ,'-+/,(.25+/-32,()L/+(),G2E?#6B# ).+5̂Z'E-)E(,(F(,J

=A6"?[$E/-9(I(9(,JB$6B<[(6D'-3-G2E)+E(L)(I(92),1(II-3-)9-() 5-F-5E+I9259(H.$ /'+E/'+3HE2)1 25N25()-

/'+E/'2,2E-P-,G--) ,'-,'3--L3+H/E'8l#6#;(6<+.,2H4)+.4%U-3H.$;'8X(W5-F-5E() ()I2),EG(,' EHE/-9,-1 2)1

9+)I(3.-1 3(9N-,E23-E(L)(I(92),5J3-1H9-1 2)1 ,'(E.2J3-I5-9,F(,2.() W1-I(9(-)9J6D'-3-I+3-$ (,.2JP-HE-IH5,+9'-9N

E-3H.$;'8X(W5-F-5E() E93--)()LI+33(9N-,E6 !<-).= <+.*375>3/)1*0$ !"#!$ #$'#"()%C% '%%""

%%?36 @+0/4)%$;RXJ13+KJF(,2.() W# 4(,2.() W1-I(9(-)9J3(9N-,E# O)I2),

%%近年来 $;R羟维生素 W!$;R'J13+KJF(,2.() W$

$;'8X(W"和维生素 W缺乏性佝偻病'3(9N-,E+IF(R

,2.() W1-I(9(-)9J$简称佝偻病(再次成为临床医生

讨论的热点% 佝偻病不仅引起骨质疏松&严重的下

肢弓形&骨折等骨骼病变$造成儿童生长发育迟

缓!!"

$而且影响呼吸&神经&肌肉&造血及免疫等组

织器官的功能!$R""

% 传统的佝偻病诊断主要依据维

生素W摄入不足的病史和临床表现$并通过腕骨

`线及血生化检查进一步确诊% 而初期时临床表现

和辅助检查均缺乏特异性和敏感性% 由于佝偻病的

发病机制是维生素W缺乏引起钙&磷代谢失常$从而

导致一系列病理改变% 所以$能否通过监测维生素W

*B=B*
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水平而尽早诊断值得研究% 此外$临床发现为数不少

的通过临床表现和腕骨`线已确诊佝偻病的患儿其

血清 $;'8X(W水平正常% 因而血清 $;'8X(W检测

对于佝偻病诊断是否还有意义$需要进一步探讨%

本研究通过分析血清 $;'8X(W的浓度变化$

探讨其在佝偻病早期诊断中的意义及存在的问题$

并获得具有诊断价值的临界点$为临床应用该指标

开展对佝偻病的诊疗工作提供依据%

#A资料与方法

#6#A研究对象

选取 $##? 年 < 月至 $#!# 年 ; 月于首都儿科研

究所附属儿童医院保健科就医的 !A< 例婴儿作为研

究对象$年龄 ! 个月至 ! 岁$分为佝偻病组&可疑组

和对照组 < 组% '!(佝偻病组)符合+婴幼儿佝偻病

防治方案,诊断标准'!?A= 年卫生部(

!;"

$既有非特

异的神经精神症状如夜惊&多汗&烦躁不安等$也有

骨骼改变体征$同时 `线可见异常改变% '$(可疑

组)

,

存在维生素 W缺乏的高危因素'$##A 年+维

生素W缺乏性佝偻病防治建议,

!="

(或有临床症状

如夜惊&多汗&烦躁不安等#

-

`线无异常改变%

'<(对照组)

,

正常体检的婴儿#

-

无维生素W缺乏

的高危因素或临床表现%

排除标准)'!(既往患佝偻病患儿#'$(近期患

感染性疾病者#'<(既往患肝&肾&甲状腺等疾病或

有相关家族史者#'"( 存在先天畸形和遗传代谢性

疾病者%

#6!A研究方法

采用病例对照研究% 由专人进行询问病史和体

格检查收集临床资料% 所有研究对象空腹采集静脉

血 $ .Z于抗凝真空采血管中$常温离心 ; .()$转速

"### 3̂.()$收集血清进行血清$;'8X(W&钙&磷&碱

性磷酸酶浓度检测% 血清$;'8X(W采用酶联免疫法

'SZOU@(测定% 批内变异系数'&4(;6![$批间变异

系数'&4(=6"[% 所有血清样本由首都儿科研究所

生化研究室测定% $;R羟基维生素W检测试剂盒由英

国OWU公司提供%

#6&A统计学分析

应用 S/(W2,2<6! 软件进行数据录入$采用

U0UU !<6# 软件进行统计学分析$M-19259!$6!6! 软

件绘制>8&曲线% 计量资料以均数h标准差'Ph;(

表示$多组比较采用方差分析$组间两两比较采用

ZUW法#计数资料以构成比表示$组间比较采用卡方

检验% 8i#6#; 为差异有统计学意义%

!A结果

!6#A一般情况

对照组 B< 例$年龄 !6! g!$6< 个月$体重 "6; g

!$6; NL$身长 ;; gBA 9.$\MO!<6B g$<6#% 可疑组

"; 例$年龄 <6! g!$6B 个月$体重 =6# g!!6$ NL$身

长 =! gBB 9.$\MO!;6# g$!6#% 佝偻病组 =; 例$年

龄 !6; g!!6" 个月$体重 ;6$ g!<6; NL$身长 ;B g

BA 9.$\MO!;6! g$"6B% 可疑组&佝偻病组的性别&

就诊季节&年龄&体重&身长和 \MO等与对照组相比

较$差异均无统计学意义'8l#6#;(#可疑组&佝偻

病组母乳喂养比例显著高于对照组'8i#6##!($见

表 ! g$%

表 #A& 组一般情况比较$一%A

!例'[("

组别 例数
性别

男 女

就诊季节

冬春 夏秋

喂养方式

母乳喂养 混合喂养 人工喂养

对照组 B< ""'=#( $?'"#( "?'=B( $"'<<( !B'$<( !;'$!( "!';=(

可疑组 "; $$'"?( $<';!( $;';=( $#'""( $=';A( !'$( !A'"#(

佝偻病组 =; $?'";( <=';;( "='B!( !?'$?( ""'=A( B'!!( !"'$$(

!

$ 值 <6;?= %$6A;= <<6=#?

8值 l#6#; % l#6#; i#6##!

表 !A& 组一般情况比较$二%A

'Ph;(

组别 例数 年龄'月( 体重'NL( 身长'9.( \MO

对照组 B< =6? h$6A A6; h!6B =? h; !B6= h$6#

可疑组 "; =6= h$6; A6< h!6< =A h" !B6B h!6;

佝偻病组 =; =6B h$6A A6; h!6B =? h; !B6B h!6A

%值 #6!AA #6$=$ #6<<$ #6#<!

8值 l#6#; l#6#; l#6#; l#6#;

!D!A& 组血清 !B$EM%W*钙*磷*碱性磷酸酶水平

比较

可疑组&佝偻病组血清 $;'8X(W水平均显著

低于对照组'8i#6##!($可疑组和佝偻病组之间差

异无统计学意义'8l#6#;(% 可疑组和佝偻病组的

*A=B*
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血钙&磷&碱性磷酸酶水平与对照组相比较差异无统

计学意义'8l#6#;($且全部在正常范围内$见表 <%

AA表 &A& 组血清 !B$EM%W*钙*磷和碱性磷酸酶水平比

较A

'Ph;(

组别 例数
$;'8X(W

').+5̂Z(

钙

'..+5̂Z(

磷

'..+5̂Z(

碱性磷酸酶

'ĉZ(

对照组 B< !!$ h<B $6=" h#6!< $6#; h#6$# $<; hAB

可疑组 ";

A< h<#

2

$6B# h#6#? $6#$ h#6!= $"# h==

佝偻病组 =;

B$ h<!

2

$6== h#6#? !6?B h#6!? $"" h?#

%值 $=6!B" <6##; !6=$$ #6!#;

8值 i#6##! l#6#; l#6#; l#6#;

%%2)与对照组比较$8i#6##!

!D&A& 组维生素W营养状况比较

可疑组和佝偻病组维生素 W缺乏率分别为

<![和 !![$对照组无维生素 W缺乏病例$差异有

统计学意义'8i#6##!($见表 "%

表 $A& 组维生素W营养状况比较A

!例'[("

组别 例数
维生素W缺乏

' i;# ).+5̂Z(

维生素W不足

';# gB; ).+5̂Z(

维生素W充足

' lB; ).+5̂Z(

对照组 B< #'#( !;'$!( ;A'A#(

可疑组 "; ;'!!( !='<=( $"';<(

佝偻病组 =; $#'<!( !"'$$( <!'"A(

!

$ 值 <<6<"=

8值 i#6##!

!D$A血清 !B$EM%W的诊断价值评价及最佳临界点

可疑组和佝偻病组之间的血清 $;'8X(W水平

差异无统计学意义$所以将前者纳入佝偻病组进行分

析% 曲线下面积'@c&(为 #6B=#'?;[CM)#6=?$ g

#6A$#$8i#6##!(时$诊断准确性中等% 计算各可能

切点的灵敏度和特异度$确定 ?#6B ).+5̂Z为>8&曲

线上的最佳临界点$对应的灵敏度为 =A6"?[$特异度

为 B$6B<[$见图 !%

!
"

#

!
"
#

$%

$%#

!"#

$&&

'&

(&

)&

*&

&

& *& )& (& '& $&&

!"#!
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$%#!
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&'

/ ,&+- 012345

图 #A血清 !B$EM%W水平的LE<曲线

&A讨论

传统的佝偻病诊断多以钙&磷和碱性磷酸酶作

为血清学指标$但缺乏特异性和敏感性!BRA"

$本研究

也证实了这点% 这可能与甲状旁腺素和降钙素的作

用有关$后两者协同维生素 W维持了体内的钙&磷

平衡% $;'8X(W因具有浓度高&稳定和半衰期长的

特点$被认为是反映机体维生素 W代谢的重要指

标!?"

$所以血清 $;'8X(W检测对于佝偻病的诊断

价值越来越受到关注% 本研究中佝偻病组血清

$;'8X(W平均水平为 B$ h<! ).+5̂Z$高于维生素

W缺乏'i;#).+5̂Z(的诊断标准% 结合对研究对象

的病史调查$考虑主要与医护工作者和家长对佝偻病

的防治知识了解充分$在婴儿生后积极为其服用维生

素W补充剂有关% 证实在常规&长期地添加维生素W

的医疗环境下$佝偻病患儿的血清$;'8X(W水平也有

所提高% 尽管如此$佝偻病组血清 $;'8X(W水平仍

然显著低于对照组$说明血清 $;'8X(W水平降低仍

是提示婴儿有可能发生佝偻病的一项较可靠指标%

>8&曲线在临床流行病学中可作为某一诊断方法准

确性评价的指标% @c&一般认为在 #6; g#6B 之间表

示诊断价值较低$#6? 以上表示诊断价值较高% 本研

究结果血清 $;'8X(W的 @c&为 #6B=#$显示血清

$;'8X(W检测有一定的诊断价值% 值得注意的是可

疑组和佝偻病组血清$;'8X(W水平差异无统计学意

义$提示在典型的佝偻病出现前$患儿已经存在明显

的&甚至可能较长时间的维生素W缺乏% 进一步说明

血清$;'8X(W水平降低对于早期发现佝偻病有显著

的指导意义% 在这一点上甚至优于经典的`线% 因

为后者只有当骨量丢失 <#[ g;#[时才能显示出骨

矿物含量的降低!!#"

%

虽然研究者们参考-多数专家共识.作为维生

素W营养状况的评价标准!!!R!;"

)血清 $;'8X(W水

平i;# ).+5̂Z为维生素 W缺乏$;# gB; ).+5̂Z为

维生素 W不足$ lB; ).+5̂Z为充足% $#!! 年美国

内分泌学会公布的有关维生素 W缺乏的评估&治疗

以及预防方面的临床实践指南也推荐血清 $;'8X(

W水平 i;# ).+5̂Z诊断维生素 W缺乏!!="

% 事实

上$目前国内外尚无针对于儿童的血清$;'8X(W正

常值统一标准% 由于受实验方法&纬度&季节以及维

生素W摄入量等因素的影响$各国&各地患儿的血

清 $;'8X(W水平各异!!BR$<"

% 这也是限制该检查在

儿科临床普及应用的因素之一% 本研究中确诊佝偻

病的患儿仅 <!['$# =̂;(符合-维生素 W缺乏.$给

*?=B*
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诊断和治疗带来很大困扰% 所以$如果应用上述标

准评价本地区婴儿维生素 W营养状况时需结合病

史和临床表现综合考虑$避免漏诊维生素 W缺乏病

例$贻误治疗% >8&曲线选取最佳临界点对于使某

检测手段达到最大灵敏度和特异度$同时降低误诊

率和漏诊率有重要意义% 本研究以 ?#6B ).+5̂Z作

为具有诊断价值的临界点$从灵敏度 =A6"?[和特

异度 B$6B<[来看$有一定的临床使用价值% 既能

尽早预防和发现佝偻病的发生$也不会加重家长的

心理和经济负担% 由于观察对象的数量有限$尚需

更长时间的大规模&随机&对照试验的检验% 近期梁

冠禹等!$""建议南京市 # g!# 岁年龄段儿童中$血清

$;'8X(W水平 ;# g=# ).+5̂Z可能是维持正常骨

代谢的最佳浓度$此外尚少见公开的文献报道国内

实验室建立自己的参考范围%

综上所述$随着预防保健知识的普及$目前国内

重度佝偻病已少见$早期或不典型佝偻病更加常见%

血清 $;'8X(W水平检测对于发现早期佝偻病&及

时治疗的临床意义更为重大% 鉴于在当前儿童血清

$;'8X(W仍存在较多影响因素&正常范围尚未确定

的前提下$建议将血清 $;'8X(W检测作为筛查佝

偻病的手段之一%
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