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不同剂量维生素 Ｄ３对早产超低和极低出生体质量儿
骨代谢指标的影响

杨婷婷，李珊

（徐州医科大学附属连云港市第一人民医院新生儿科，江苏 连云港　２２２００２）

摘要：目的　比较口服两种不同剂量维生素Ｄ３对早产超低和极低出生体质量儿骨代谢指标的影响。方法　选择早产超低和
极低出生体质量儿６０例，出生后１０ｄ起在喂养耐受情况下口服补充维生素Ｄ３，用随机数字表法分为高剂量组（８００ＩＵ·ｄ

－１）

３０例和低剂量组（４００ＩＵ·ｄ－１）３０例，在出生后２８ｄ比较两组患儿骨代谢指标血清钙（Ｃａ）、磷（Ｐ）、碱性磷酸酶（ＡＫＰ）水平，
出院前比较早产儿代谢性骨病等并发症发生率。结果　两组患儿在出生时血清Ｃａ、Ｐ、ＡＫＰ值比较均差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５），分别口服补充维生素Ｄ３后，在出生后２８ｄ两组患儿血清Ｃａ、ＡＫＰ值呈升高趋势，Ｐ值呈降低趋势；低剂量组血清Ｐ值
明显低于高剂量组［（１．４３±０．３４）ｍｍｏｌ·Ｌ－１比（２．００±０．３４）ｍｍｏｌ·Ｌ－１］，ＡＫＰ值明显高于高剂量组［（４６８．９３±９８．９７）Ｕ·
Ｌ－１比（３８５．００±１１６．２８）Ｕ·Ｌ－１］，均差异有统计学意义（ｔ＝６．６０、－３．０１，均Ｐ＜０．０１），两组血清Ｃａ值比较差异无统计学意
义（Ｐ＞０．０５），两组早产儿代谢性骨病等并发症发生率比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　高剂量口服补充维生素Ｄ３
８００ＩＵ·ｄ－１可改善早产超低和极低出生体质量儿骨代谢指标异常。
关键词：维生素Ｄ；婴儿，极低出生体重；钙；磷；碱性磷酸酶
ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００９６４６９．２０１８．１０．０３８
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Ｐ＜０．０１）．ＴｈｅｒｅｗｅｒｅｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｉｎｔｈｅｌｅｖｅｌｏｆＣａ（Ｐ＞０．０５）ａｎｄｔｈｅｍｏｒｂｉｄｉｔｙｏｆｃｏｍｐｌｉｃａ
ｔｉｏｎｓ（Ｐ＞０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　ＨｉｇｈｄｏｓｅｏｆＶＤ３ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔ（８００ＩＵ·ｄ

－１）ｃａｎｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅａｂｎｏｒｍａｌｂｏｎｅｍｅｔａｂｏｌｉｓｍｏｆｅｘｔｒｅｍｅ
ｌｙａｎｄｖｅｒｙｌｏｗｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔｉｎｆａｎｔｓ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ＶｉｔａｍｉｎＤ；Ｉｎｆａｎｔ，ｅｘｔｒｅｍｅｌｙｌｏｗｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔ；Ｃａｌｃｉｕｍ；Ｐｈｏｓｐｈｏｒｕｓ；Ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ

　　随着围产医学的发展和新生儿重症监护技术
的提高，我国早产儿尤其是超／极低出生体质量儿
（ｅｘｔｒｅｍｅｌｙ／ｖｅｒｙｌｏｗｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔｉｎｆａｎｔ，ＥＬＢＷＩ／ＶＬＢ
ＷＩ）的存活率逐年上升。如何提高早产儿的生存质
量、防治早产相关并发症是新生儿科医生日益关注

的问题，早产儿代谢性骨病［１］（ｍｅｔａｂｏｌｉｃｂｏｎｅｄｉｓ
ｅａｓｅｏｆｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ，ＭＢＤＰ）便是其中之一。ＭＢＤＰ
是指由于体内钙（Ｃａ）、磷（Ｐ）代谢紊乱使骨矿物质
沉积不足，导致骨小梁数量减少、骨皮质变薄等骨

骼改变，近期损害可致骨折、佝偻病，影响肺功能，

远期可损害骨健康，影响身高等生长发育指标。

ＭＢＤＰ预防的意义大于治疗。除合理的肠内肠外营
养支持、保证 Ｃａ、Ｐ供给外，口服补充维生素 Ｄ３也
是公认有效的措施［２］。本研究旨在比较分别补充

维生素Ｄ３８００ＩＵ·ｄ
－１和４００ＩＵ·ｄ－１对 ＥＬＢＷＩ和

ＶＬＢＷＩ骨代谢指标的影响。
１　资料与方法
１．１　一般资料　选择２０１５年１月至２０１６年１２
月连云港市第一人民医院新生儿科收治的 ＥＬＢＷＩ
和ＶＬＢＷＩ６０例为研究对象。入选标准：（１）胎龄＜
３７周；（２）出生体质量＜１５００ｇ；（３）出生后２４ｈ内
入院。排除患先天性畸形、获得性消化道疾病、内

分泌及代谢性疾病，住院时间 ＜２８ｄ，口服维生素
Ｄ３不足１４ｄ，曾使用类固醇激素、速尿、镇静剂者。
６０例患儿用随机数字表法分为高剂量组和低剂量
组，每组３０例。本研究经连云港市第一人民医院
医学伦理委员会批准，患儿近亲属知情同意。

１．２　方法　６０例患儿入院后参考２００６年《中国新
生儿营养支持临床应用指南》［３］和２０１０年《欧洲儿
科胃肠肝病学与营养学会对早产儿肠内营养需求

的建议》［４］给予肠内、肠外营养方案，均选择早产儿

配方奶（雀巢特别能恩）尽早开始肠内营养，在出现

喂养不耐受时暂停加奶或换部分水解蛋白奶粉（纽

太特），好转后再过渡至早产儿配方奶，逐步加奶至

足量；同时配以静脉营养支持，酌情按需补充糖、蛋

白质、脂肪、维生素和矿物质及液体，在奶量热卡达

８０ｋｃａｌ·ｋｇ－１·ｄ－１时逐步减少肠外营养。两组患
儿出生后１０ｄ起在喂养耐受情况下口服补充维生
素Ｄ滴剂（国药控股星鲨制药有限公司，生产批号
１２９６１０１１，每粒含维生素 Ｄ３４００ＩＵ），高剂量组８００
ＩＵ·ｄ－１，低剂量组４００ＩＵ·ｄ－１，直至出生后２８ｄ。
当禁食时暂停服药。

１．３　检测指标　（１）出生后２４ｈ内取桡动脉血检
测血清Ｃａ、Ｐ、碱性磷酸酶（ＡＫＰ）值，将检测结果作
为出生时水平；在出生后２８ｄ再次取血复测上述指
标；（２）出院前记录两组早产儿ＭＢＤＰ、宫外生长迟
缓（ＥＵＧＲ）、支气管肺发育不良（ＢＰＤ）等并发症发
生情况。

１．４　统计学方法　应用 ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计
分析。计量资料以 ｘ±ｓ表示，组间比较采用 ｔ检
验；计数资料组间比较采用 χ２检验，Ｐ＜０．０５为差
异有统计学意义。

２　结果
２．１　两组患儿一般情况比较　两组患儿的胎龄、
出生体质量、性别、有无窒息、喂养不耐受、口服维

生素 Ｄ３天数等比较均差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５），具有可比性。见表１。
２．２　两组血清骨代谢指标结果比较　两组患儿在
出生时血清 Ｃａ、Ｐ、ＡＫＰ值比较均差异无统计学意
义（Ｐ＞０．０５），按两种剂量分别口服补充维生素 Ｄ３
后，在出生后２８ｄ两组血清Ｃａ、ＡＫＰ值均呈升高趋
势，Ｐ值呈降低趋势，低剂量组血清Ｐ值明显低于高
剂量组（Ｐ＜０．０１）、ＡＫＰ值高于高剂量组（Ｐ＜
０．０１），两组血清Ｃａ值比较差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５），见表２。
２．３　两组相关并发症比较　高剂量组无 ＭＢＤＰ发
生，低剂量组有３例在出院前确诊为 ＭＢＤＰ。两组
ＥＵＧＲ、ＢＰＤ发生率均较高。两组患儿 ＭＢＤＰ、
ＥＵＧＲ、ＢＰＤ发生率的比较差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。见表３。
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表１　两组患儿一般情况比较

组别 例数
胎龄／

（周，ｘ±ｓ）

出生体质量／

（ｇ，ｘ±ｓ）

性别／例（％）

男／女

窒息／例（％）

有／无

喂养不耐受／例（％）

有／无

口服ＶＤ３天数／

（ｄ，ｘ±ｓ）

高剂量组 ３０ ３０．７９±１．９２ １３４０±１６７ １６（５３．３）／１４（４６．７） ８（２６．７）／２２（７３．３） １４（４６．７）／１６（５３．３） １６．２７±２．２４

低剂量组 ３０ ３０．７４±１．９１ １３２０±１６５ １５（５０．０）／１５（５０．０） １０（３３．３）／２０（６６．７） １７（５６．７）／１３（４３．３） １５．２７±２．４４

ｔ（χ２）值 ０．０９６ ０．４１０ （０．０６７） （０．３２０） （０．６００） ０．９９０

Ｐ值 ０．９２ ０．６９ ０．８０ ０．５７ ０．４４ ０．３３

表２　两组血清骨代谢指标结果比较／ｘ±ｓ

组别 例数
Ｃａ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１

出生时 出生后２８ｄ

Ｐ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１

出生时 出生后２８ｄ

ＡＫＰ／Ｕ·Ｌ－１

出生时 出生后２８ｄ

高剂量组 ３０ ２．０９±０．１５ ２．２８±０．０９ ２．１０±０．２２ ２．００±０．３４ ２４０．３３±７９．０３ ３８５．００±１１６．２８

低剂量组 ３０ ２．０２±０．１３ ２．２５±０．１５ ２．０９±０．２８ １．４３±０．３４ ２５７．８０±５６．０５ ４６８．９３±９８．９７

ｔ值 １．９０ ０．９４ ０．３０ ６．６０ －０．９９ －３．０１

Ｐ值 ０．０６ ０．３５ ０．７７ ＜０．０１ ０．３３ ＜０．０１

表３　两组相关并发症比较／例（％）

组别 例数 ＭＢＤＰ ＥＵＧＲ ＢＰＤ

高剂量组 ３０ ０（０．０） １０（３３．３） ７（２３．３）

低剂量组 ３０ ３（１０．０） １１（３６．７） ６（２０．０）

χ２值 ３．１６０ ０．０７３ ０．０９８

Ｐ值 ０．０７６ ０．７９０ ０．７５０

　　注：ＭＢＤＰ为早产儿代谢性骨病，ＥＵＧＲ为宫外生长迟缓，ＢＰＤ

为支气管肺发育不良

３　讨论
胎儿骨矿物质的积累８０％来源于孕后期３个

月，早产儿宫内Ｃａ、Ｐ转运沉积和骨骼矿物化减少；
早产儿尤其胎龄 ＜３２周者生后早期胃肠道结构和
功能不成熟，可能需较长时间肠外营养支持，限制

了全面营养包括 Ｃａ、Ｐ等骨矿物质的摄入；早产儿
生后早期生长速度很快，骨骼大量破坏和重建需要

更多骨矿物质，骨骼腔增长常快于骨矿物质沉

积［５］。以上特点提示早产儿尤其ＥＬＢＷＩ和 ＶＬＢＷＩ
是ＭＢＤＰ的高危人群。Ｆｉｇｕｅｒａｓ等［６］对３３６例胎龄
≤３１周且出生体质量≤１５００ｇ的早产儿进行研究
发现，ＭＢＤＰ的发病率达到１７％，其与胎龄、出生体
质量均呈负相关。国内尚未见大样本临床统计资

料，可见早产儿骨代谢异常仍未得到足够的重视。

对ＥＬＢＷＩ和ＶＬＢＷＩ来说，除合理肠内肠外营养，尽
量保证每日Ｃａ、Ｐ生理需要量外，维生素 Ｄ３的供给
显得尤为重要。维生素 Ｄ３可发挥调节体内 Ｃａ、Ｐ
代谢、促进骨矿化的作用［７８］。Ｈｉｔｒｏｖａ等［９］提出早

产儿尤其ＶＬＢＷＩ存在维生素 Ｄ严重缺乏，故其可
能需要补充更高剂量。对此各专业组织意见不同，

２０１１年美国医学研究院建议补充维生素 Ｄ（４００～

６００）ＩＵ·ｄ－１，美国内分泌学会建议 ４００～１０００
ＩＵ·ｄ－１［１０］。欧洲对维生素Ｄ的摄入量要求很高，建
议８００～１０００ＩＵ·ｄ－１［１１］。我国２０１４年拟定的《维
生素Ｄ缺乏及维生素Ｄ缺乏性佝偻病防治建议》［１２］

推荐预防剂量为４００～８００ＩＵ·ｄ－１，早产儿、低出生
体质量儿、双胎儿建议补充８００～１０００ＩＵ·ｄ－１。

本研究比较了分别口服 ８００ＩＵ·ｄ－１和 ４００
ＩＵ·ｄ－１这两种不同剂量维生素 Ｄ３对 ＥＬＢＷＩ和
ＶＬＢＷＩ骨代谢血清学指标Ｃａ、Ｐ、ＡＫＰ的影响，结果
显示，出生后２８ｄ两组患儿血清 ＡＫＰ均增高，Ｐ降
低，Ｃａ反而增高。ＡＫＰ是一种糖蛋白酶，早产儿体
内９０％的 ＡＫＰ来源于骨组织，能较好地反映骨代
谢的情况。所有新生儿出生后２～３周ＡＫＰ水平均
会升高，如果矿物质供应不足则会持续升高，相反，

提供适当的矿物质可减轻其升高的程度。血清 Ｐ
与骨骼矿物质密度相关，Ｐ降低提示存在骨质减少
的危险。当血清 Ｃａ水平较低时，甲状旁腺激素和
１，２５羟基维生素 Ｄ３可通过骨 Ｃａ的动员和释放来
维持Ｃａ正常，血Ｃａ升高还可见于低 Ｐ血症。故本
研究中血Ｐ降低与血 Ｃａ增高同时存在并不矛盾。
Ａｂｄａｌｌａｈ等［１３］报道，ＡＫＰ＞５００Ｕ·Ｌ－１是早产儿骨
质减少的早期生物标志，灵敏度高达１００％，特异度
为８０．７７％。Ｌｅｅ等［１４］对７０例ＥＬＢＷＩ的研究发现，
ＡＫＰ和Ｐ与骨密度具有较好的相关性，提示血Ｐ降
低、ＡＫＰ增高对判断骨代谢异常的重要意义。本研
究还显示，在出生后２８ｄ，低剂量组较高剂量组血
清Ｐ明显降低，ＡＫＰ明显增高，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５），两组间血 Ｃａ比较差异无统计学意义
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（Ｐ＞０．０５）。提示低剂量组骨质减少更严重，骨骼
矿化不足，高剂量组可明显改善 ＥＬＢＷＩ和 ＶＬＢＷＩ
的骨代谢异常。李雪琴等［１５］回顾分析了 １５例
ＭＢＤ患儿在生后４周时血清骨代谢指标变化，其趋
势与本研究一致。Ｎａｔａｒａｊａｎ等［１６］报道，补充维生素

Ｄ３８００ＩＵ·ｄ
－１可以降低早产儿在校正胎龄４０周和

３月龄时维生素Ｄ缺乏症的患病率。
本研究显示，至出院时两组早产相关并发症

ＭＢＤＰ、ＥＵＧＲ、ＢＰＤ的发生率比较差异无统计学意
义（Ｐ＞０．０５）。其中ＭＢＤＰ的发生率较国外报道［６］

低，考虑与纳入研究的患儿平均出生体质量、胎龄

偏大、出生后１０ｄ起即以至少４００ＩＵ·ｄ－１补充维
生素 Ｄ３等因素有关。我们发现，对于早产儿奶喂
养且顺利达到全肠内营养的 ＥＬＢＷＩ和 ＶＬＢＷＩ来
说，Ｃａ、Ｐ的补充能够分别达到胎儿期［１２０～１４０
ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１和６０～９０ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１］Ｅ的沉
积速度，为什么还有那么多早产儿出现骨代谢异常

呢？考虑与肠外营养及纽太特等特殊奶粉喂养期

间Ｃａ、Ｐ摄入不足，配方奶中 Ｃａ、Ｐ吸收率较低，维
生素Ｄ不足，合并窒息、胆汁淤积、重症感染、应用
激素或利尿剂等影响Ｃａ、Ｐ代谢因素有关。值得注
意的是，高剂量组无 ＭＢＤＰ发生，低剂量组有３例
（１０％）在出院前诊断为 ＭＢＤＰ。美国儿科学会亦
建议，如果代谢性骨病筛查不正常应该增加补充维

生素Ｄ剂量［１７］，故高剂量维生素 Ｄ供给是否有预
防ＭＢＤＰ的作用尚需扩大样本量进一步研究。两
组ＥＵＧＲ和ＢＰＤ的发病率均较高，高剂量维生素Ｄ
组未显现优势。但有报道，出生早期骨质沉积和矿

化被限制可导致依赖机械通气时间延长、儿童期生

长速度减慢及身材矮小［１８］，提示骨代谢异常可能影

响肺功能及远期的生长发育。

综上所述，口服补充维生素 Ｄ３８００ＩＵ·ｄ
－１与

４００ＩＵ·ｄ－１相比可明显改善 ＥＬＢＷＩ和 ＶＬＢＷＩ生
后早期骨代谢指标异常，值得临床推广应用。

参考文献

［１］　ＹＥＳＩＬＴＥＰＥＭＧ，ＫＩＲＭＩＺＩＢＥＫＭＥＺＨ，ＯＺＳＵＥ，ｅｔａｌ．Ｍｅｔａｂｏｌｉｃ

ｂｏｎｅｄｉｓｅａｓｅｏｆｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ：ｒｅｐｏｒｔｏｆｆｏｕｒｃａｓｅｓ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＲｅｓＰｅ

ｄｉａｔｒＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌ，２０１４，６（２）：１１１５．

［２］　ＡＬＩＺＡＤＥＨＴＰ，ＳＡＪＪＡＤＩＡＮＮ，ＢＥＹＲＡＭＩＢ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｐｈｙｌａｃｔｉｃ

ｅｆｆｅｃｔｏｆｌｏｗｄｏｓｅｖｉｔａｍｉｎＤｉｎｏｓｔｅｏｐｅｎｉａｏｆｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ：ａｃｌｉｎｉｃａｌ

ｔｒｉａｌｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＡｃｔａＭｅｄＩｒａｎ，２０１４，５２（９）：６７１６７４．

［３］　中华医学会肠外肠内营养学分会儿科协作组，中华医学会儿

科学分会新生儿组，中华医学会小儿外科学分会新生儿学组．

中国新生儿营养支持临床应用指南［Ｊ］．中华儿科杂志，２００６，

４４（９）：７１１７１４．

［４］　ＡＧＯＳＴＯＮＩＣ，ＢＵＯＮＯＣＯＲＥＧ，ＣＡＲＮＩＥＬＬＩＶＰ，ｅｔａｌ．Ｅｎｔｅｒａｌ

ｎｕｔｒｉｅｎｔｓｕｐｐｌｙｆｏｒｐｒｅｔｅｒｍｉｎｆａｎｔｓ：ｃｏｍｍｅｎｔａｒｙｆｒｏｍｔｈｅｅｕｒｏｐｅａｎ

ｓｏｃｉｅｔｙｆｏｒｐａｅｄｉａｔｒｉｃｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，ｈｅｐａｔｏｌｏｇｙ，ａｎｄｎｕｔｒｉｔｉｏｎ

ｃｏｍｍｉｔｔｅｅｏｎｎｕｔｒｉｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＰＧＮ，２０１０，５０（１）：８５９１．

［５］　ＰＩＥＬＴＡＩＮＣ，ＤＥＨＡＬＬＥＵＸＶ，ＳＥＮＴＥＲＲＥＴ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ

ａｎｄｂｏｎｅｈｅａｌｔｈ［Ｊ］．ＷｏｒｌｄＲｅｖＮｕｔｒＤｉｅｔ，２０１３，１０６：１８１１８８．

［６］　ＦＩＧＵＥＲＡＳＡＬＯＹＪ，?ＬＶＡＲＥＺＤＯＭ?ＮＧＵＥＺＥ，Ｐ?ＲＥＺＦＥＲＮ?ＮＤＥＺ

ＪＭ，ｅｔａｌ．Ｍｅｔａｂｏｌｉｃｂｏｎｅｄｉｓｅａｓｅａｎｄｂｏｎｅｍｉｎｅｒａｌｄｅｎｓｉｔｙｉｎｖｅｒｙ

ｐｒｅｔｅｒｍｉｎｆａｎｔｓ［Ｊ］．ＪＰｅｄｉａｔｒ，２０１４，１６４（３）：４９９５０４．

［７］　ＬＥＥＡＭ，ＳＡＷＹＥＲＲＫ，ＭＯＯＲＥＡＪ，ｅｔａｌ．Ａｄｅｑｕａｔｅｄｉｅｔａｒｙｖｉｔａ

ｍｉｎＤａｎｄｃａｌｃｉｕｍａｒｅｂｏｔｈｒｅｑｕｉｒｅｄｔｏｒｅｄｕｃｅｂｏｎｅｔｕｒｎｏｖｅｒａｎｄ

ｉｎｃｒｅａｓｅｄｂｏｎｅｍｉｎｅｒａｌｖｏｌｕｍｅ［Ｊ］．ＪＳｔｅｒｏｉｄＢｉｏｃｈｅｍＭｏｌＢｉｏｌ，

２０１４，１４ＰｔＡ：１５９１６２．

［８］　邱艳，赵凌杰．维生素Ｄ分子作用机制的研究进展［Ｊ］．安徽医

药，２０１４，１８（１１）：２０２５２０２８．

［９］　ＨＩＴＲＯＶＡＳ，ＳＬＡＮＣＨＥＶＡＢ，ＰＯＰＩＶＡＮＯＶＡＡ，ｅｔａｌ．Ｏｓｔｅｏｐｅ

ｎｉａｏｆｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ，ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．

ＡｋｕｓｈＧｉｎｅｋｏｌ，２０１２，５１（７）：２４３０．

［１０］ＲＯＳＥＮＣＪ，ＡＢＲＡＭＳＳＡ，ＡＬＯＩＡＪＦ，ｅｔａｌ．ＩＯＭｃｏｍｍｉｔｔｅｅｍｅｍ

ｂｅｒｓｒｅｓｐｏｎｄｔｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅｓｏｃｉｅｔｙｖｉｔａｍｉｎＤｇｕｉｄｅｌｉｎｅ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎ

ＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌＭｅｔａｂ，２０１２，９７（４）：１１４６１１５２．

［１１］ＨＯＬＩＣＫＭＦ，ＢＩＮＫＬＥＹＮＣ，ＢＩＳＣＨＯＦＦＦＥＲＲＡＲＩＨＡ，ｅｔａｌ．Ｅ

ｖａｌｕａｔｉｏｎ，ｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ａｎｄｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎｏｆｖｉｔａｍｉｎＤｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ：ａｎｅｎ

ｄｏｃｒｉｎｅｓｏｃｉｅｔｙｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌ

Ｍｅｔａｂ，２０１１，９６（７）：１９１１１９３０．

［１２］全国佝偻病防治科研协作组，中国优生科学协会小儿营养专

业委员会．维生素Ｄ缺乏及维生素Ｄ缺乏性佝偻病防治建议

［Ｊ］．中国儿童保健杂志，２０１５，２３（７）：７８１７８２．

［１３］ＡＢＤＡＬＬＡＨＥＡ，ＳＡＩＤＲＮ，ＭＯＳＡＬＬＡＭＤＳ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｉａｌｓｅｒｕｍ

ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅａｓａｎｅａｒｌｙｂｉｏｍａｒｋｅｒｆｏｒｏｓｔｅｏｐｅｎｉａｏｆｐｒｅ

ｍａｔｕｒｉｔｙ［Ｊ］．Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１６，９５（３７）：ｅ４８３７．ＤＯＩ：１０．１０９７／

ＭＤ．００００００００００００４８３７．

［１４］ＬＥＥＪ，ＰＡＲＫＨＫ，ＫＩＭＪＨ，ｅｔａｌ．Ｂｏｎｅｍｉｎｅｒａｌｄｅｎｓｉｔｙａｃｃｏｒｄｉｎｇ

ｔｏｄｕａｌｅｎｅｒｇｙＸｒａｙａｂｓｏｒｐｔｉｏｍｅｔｒｙｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｓｅｒｉａｌｓｅｒｕｍ

ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅｌｅｖｅｌｉｎｅｘｔｒｅｍｅｌｙｌｏｗｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔｉｎｆａｎｔｓａｔ

ｄｉｓｃｈａｒｇｅ［Ｊ］．ＰｅｄｉａｔｒＮｅｏｎａｔｏｌ，２０１６，３０（１６）：３０１８０３０１８２．

［１５］李雪琴，张璋，熊虹．血碱性磷酸酶、钙、磷测定对早产儿代谢

性骨病的诊断价值［Ｊ］．中国妇幼保健，２０１５，３０（９）：２９７２

２９７４．

［１６］ＮＡＴＡＲＡＪＡＮＣＫ，ＳＡＮＫＡＲＭＪ，ＡＧＡＲＷＡＬＲ，ｅｔａｌ．Ｔｒｉａｌｏｆｄａｉ

ｌｙｖｉｔａｍｉｎＤｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｉｎｐｒｅｔｅｒｍｉｎｆａｎｔｓ［Ｊ］．Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓ．

２０１４，１３３（３）：ｅ６２８ｅ６３４．ＤＯＩ：１０．１５４２／ｐｅｄｓ．２０１２３３９５．Ｅｐｕｂ

２０１４Ｆｅｂ１０．

［１７］ＨＡＲＲＩＳＯＮＣＭ，ＧＩＢＳＯＮＡＴ．Ｏｓｔｅｏｐｅｎｉａｉｎｐｒｅｔｅｒｍｉｎｆａｎｔｓ［Ｊ］．

ＡｒｃｈＤｉｓＣｈｉｌｄＦｅｔａｌＮｅｏｎａｔａｌＥｄ，２０１３，９８：Ｆ２７２Ｆ２７５．

［１８］ＶＩＳＷＡＮＡＴＨＡＮＳ，ＫＨＡＳＡＷＮＥＨＷ，ＭＣＮＥＬＩＳＫ，ｅｔａｌ．Ｍｅｔａ

ｂｏｌｉｃｂｏｎｅｄｉｓｅａｓｅ：ａｃｏｎｔｉｎｕｅｄｃｈａｌｌｅｎｇｅｉｎｅｘｔｒｅｍｅｌｙｌｏｗｂｉｒｔｈ

ｗｅｉｇｈｔｉｎｆａｎｔ［Ｊ］．ＪＰＥＮ，２０１４，３８（８）：９８２９９０．

（收稿日期：２０１７０３３０，修回日期：２０１８０６１９）

·９８９１·安 徽 医 药　ＡｎｈｕｉＭｅｄｉｃａｌａｎｄＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌ　２０１８Ｏｃｔ，２２（１０）


