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维生素D2预防儿童社区获得性肺炎的效果
石小霞 1  柳德学 1  贾玉珍 2  徐娜 2  李瑞阁 3  陈玉才 2  张丽平 2  王馥香 4  王立新 5

【摘要】目的   探讨维生素D2注射剂对儿童社区获得性肺炎的预防效果。方法   用随机单盲试验

法将2～4岁儿童随机分为观察组（534例）和对照组（526例）。两组儿童均给予常规健康指导，观察

组儿童在常规健康指导基础上给予维生素D2注射剂5 000 IU/kg，肌肉注射、1次/月，疗程为3个月。

分别于疗程开始、疗程结束及1年后各检测1次血清中25（OH）D水平，记录发生社区获得性肺炎住

院的频次，1年后评估疗效。血清25（OH）D水平、社区获得性肺炎年住院率以及不良反应发生率为

评估指标。 结果   入组儿童治疗前血清平均25（OH）D水平为42.5 nmol/L，维生素D缺乏和不足率为

62.4%（661/1 060）；疗程结束后对照组与观察组儿童血清平均25（OH）D水平分别为45.7 nmol/L和
79.7 nmol/L，差异具有统计学意义（t = 28.69、P ＜ 0.001），维生素D缺乏和不足率为分别为60.1%和 
9.7%，差异有统计学意义（χ2 = 282.93、P ＜ 0.001）。疗程结束1年后对照组与观察组儿童血清平均   
25（OH）D水平分别为44.6 nmol/L和75.4 nmol/L（t = 28.79、P ＜ 0.001）；维生素D缺乏和不足率分别

为60.7%和19.4%（χ2 = 187.87、P ＜ 0.001）；社区获得性肺炎住院率为分别为23.6%（126/534例）和

6.8%（36/526例）（χ2 = 61.7、P ＜ 0.001），差异均具有统计学意义。对照组儿童无明显不良反应，而

观察组患儿出现口渴、无力各1例，不良反应发生率为0.38%，两组差异无统计学意义（χ2 = 2.07、P = 
0.19）。结论   2～4岁社区儿童存在维生素D缺乏和不足的高发生率。常规给予1次/月维生素D2注射剂 
5 000 IU/kg，安全有效，且能够改善维生素D缺乏和不足，预防和减少儿童社区获得性肺炎的发生。
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【Abstract】 Objective  To investigate the prevention effect of Vitamin D2 on childhood community 
acquired pneumonia. Methods   Total of 320 cases of normal children aged from 2 to 4 years old were divided 
into the control group (526 cases) and observation group (534 cases), randomly. Both with general health 
guidance in two groups, children in observation group were given vitamin D2 injection with a dose of 5 000 
IU/kg according to body weight per month, within a treatment period of 3 months. Childhood’s serum 25 (OH) 
D levels were detected one time separately at the beginning of treatment, 3 months after treatment and 1 year 
follow-up, respectively. The frequency of hospitalization was recorded due to childhood community acquired 
pneumonia with a clinical endpoint of 1 year after treatment follow-up. Childhood’s serum 25 (OH) D level, 
annual occurrence frequency and rates, side-effect occurrence rate were set as evaluation index. Results  
Among all the children, the average serum 25 (OH) D level was 42.5 nmol/L, the deficiency and insufficiency 
of Vitamin D was 62.4% (661/1 060). Comparison between the two groups, the serum 25 (OH) D levels after 
treatment were 45.7 nmol/L and 79.7 nmol/L, with significant difference (t = 28.69, P < 0.001), were 44.6 
nmol/L and 75.4 nmol/L after 1 year follow-up, with significant difference (t = 28.79, P < 0.001). Vitamin D 
deficiency and insufficiency were 60.1% and 9.7% after treatment (χ2 = 282.93, P < 0.001), and were 60.7% 
versus 19.4 after 1 year follow-up (χ2 = 187.87, P < 0.001), both with significant differences. Hospitalization 
rates for community-acquired pneumonia were 23.6% (126/534) and 6.8% (36/526) of children in the two 
groups, with significant difference (χ2 = 61.7, P < 0.001). No significant adverse reaction of children in the 
control group, there were 2 children had thirst, atony in the observation group with a incidence rate of 0.38% 
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(χ2 = 2.07, P = 0.19) . Conclusions  The community children aged from 2 to 4 obtain high occurrence rate for 
Vitamin D deficiency and insufficiency. This deficiency and insufficiency could be improved by giving 5 000 
IU/kg of Vitamin D2 per month. With safety and effective, the occurrence of childhood community acquired 
pneumonia could be prevented and shrinked by giving Vitamin D2 supply. 

【Key words】 Child community acquired pneumonia; Vitamin D; Prevention; 25 (OH) D

儿童社区获得性肺炎（child community acquired 
pneumonia，CCAP）是影响儿童健康的多发病，多

为病毒、衣原体、支原体、革兰阴性菌、革兰阳性

菌及混合感染[1]。诊断方面，有病原学检查、降钙

素原检测、多种评分办法等研究成果[2-4]。国内外均

发布有相关指南，为诊断、预防、全面评估病情，

确定处理方针，改善预后，建立了指导性文件，但

部分患儿存在多重耐药菌感染，治疗较为困难[5-6]。

维生素D（Vitamin D，VD）临床应用已有多年历

史。中、外儿童普遍存在VD缺乏和不足[7-12]。VD水平

对儿童呼吸道感染性疾病的发生发展有影响。研究发

现，VD缺乏的儿童易发生呼吸道感染，儿童补充VD
能预防、改善呼吸道感染，对增强体质有益[13-14]。美

国儿科学会2008年指南推荐所有婴儿、儿童和青少年

自出生后不久起，至少补充VD 400 IU/d[10]。

上述诸多研究显示正常儿童普遍存在VD缺乏

情况，补充VD有诸多益处。2009年中国食品及药品

监督管理局批准维生素D2（Vitamin D2，VD2）注射

剂应用于临床，已安全应用于治疗儿童佝偻病等疾

病多年[15-16]。正常儿童可否补充VD2以及补充VD2是

否能预防或减少CCAP发生，目前尚少见报道。

为研究VD2对CCAP的预防效果，本文选择健

康2～4岁城市社区儿童，给予维生素D2注射剂，

进行随机单盲试验，现报道如下。

资料和方法

一、研究对象  
全部观察对象，共1 060例，均为2012年2月

至2014年7月南阳市城区2～4岁儿童志愿者，体重

10.2～18.8 kg；其中男童550例，女童510例。

二、研究方法 
1. 伦理学处理：试验方案经研究中心医学伦理

学委员会批准（批准号：宛医专附院2012.21）。全

部入组儿童均取得监护人告知同意。

2. 研究标准：纳入标准：健康儿童，1个月内无

感染，无心、肝、肾等其他疾病。诊断标准：CCAP
诊断采用中华医学会儿科学分会2006年诊断标准，

住院标准为符合重症社区获得性肺炎[6]。VD缺乏标

准，参照美国儿科学会标准，血清25（OH）D≤  

50 nmol/L[10]。

3. 分组方法：采用分层随机抽样法，将符合条

件儿童按照年龄及性别分为2、3、4岁3个年龄段及

男、女2层，每个段层按照随机数字表法随机分配到

观察组及对照组。分组情况见表1。对照组534例，

平均年龄为（3.1 ± 1.0）岁，平均体重为（14.6 ± 
2.5） kg。观察组526例，平均年龄为（3.0 ± 1.1）
岁，平均体重为（14.3 ± 2.4）kg。两组性别、年

龄、体重差异无统计学意义，具有可比性。

4. 观察方法：用单盲试验法。方案实施者、资

料收集者及结果评定者为不同团队操作者，且互相

不告知相关组别情况。对全部入组儿童及家长进行

呼吸道感染预防及维生素D营养相关知识教育。入

组时测体重（kg），根据体重观察组给予VD2注射

液（江西赣南海欣药业股份有限公司，批准文号：

国药准字H20054433），每次5 000 IU/kg，肌肉注

射、1次/月，疗程为3个月。分别于疗程开始前1
天、疗程结束后1天及1年后各检测1次清晨空腹静

脉血血清25（OH）D（酶联免疫法，广州固康生物

科技有限公司），并进行心电图、血常规、肝肾功

能等常规体检。专设记录员随时记录数据、发生社

区获得性肺炎的住院次数及不良反应发生情况，专

设评估员进行效果评估，统计员进行数据统计。

5. 疗效评估：评估指标：血清25（OH）D水

平；年社区获得性肺炎住院总频次除以样本量，计

住院率；不良反应情况及发生率。

三、统计学处理 
用S P S S  1 7 . 0软件进行统计学处理，血清        

25（OH）D水平以 x  ± s表示，采用单因素方差分

析t检验；社区获得性肺炎发生率、VD缺乏率、不

良反应发生率以百分率表示，采用χ2检验。以P ＜ 
0.05为差异具有统计学意义。

结    果

一、治疗前后血清25（OH）D水平变化

全部儿童入组前血清25（OH）D水平为（42.5 ± 
24.3）nmol/L，维生素D缺乏和不足率为62.4%（661/1 
060）。两组治疗前后血清25（OH）D水平见表3。观

察组患者治疗3个月后及1年后25（OH）D水平显著高

http://172.31.31.7/D/Periodical_zglcyyzz200903015.aspx
http://172.31.31.7/D/Periodical_zglcyyzz200903015.aspx
http://gucon01.cn.china.cn
http://gucon01.cn.china.cn
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于治疗前（t = 30.41、P ＜ 0.001）及对照组治疗后各时

期（t = 28.69、P ＜ 0.001），差异具有显著意义。1年后

较治疗后3个月水平降低，但仍维持在VD充足水平。

二、治疗前后VD缺乏情况

全部儿童入组前血VD缺乏率为62.4%。两

组治疗前后VD缺乏率比较见表4。观察组治疗后

VD缺乏率较治疗前及对照组治疗后下降（χ 2 = 
347.69、P ＜ 0.001），1年后较治疗后3个月上升

（χ2 = 319.89、P = 0.001），但仍低于治疗前，差

异具有统计学意义。

 三、社区获得性肺炎发生情况  
疗程1年后对照组CCAP发生126人次，发生率

为23.6%（126/534）；观察组儿童发生36人次，发

生率为6.8%（36/526），差异具有统计学意义（χ2 = 
61.7、P ＜ 0.001）。 

四、两组患者的不良反应 
对照组患者无明显不良反应发生；观察组患

者出现2例不良反应，口渴、无力各1例，发生率为

0.384%，与对照组相比差异无统计学意义（χ2 = 2.07、
P = 0.19）。患者每日饮水＞ 1500 ml后不良反应症状

2～3 d消失。无因严重不良反应而终止观察者。

讨    论

本研究结果显示，城市社区2～4岁儿童普遍存在

VD缺乏，血清25（OH）D平均水平为42.5 nmol/L，
VD缺乏率为62.4%，该两项指标与大部分文献报道一

致[7-9]；原因可能为城市社区该年龄段儿童日照不足或

从哺乳期过渡后的饮食结构不合理所致，尚待进一步

研究。研究结果显示，给予VD2注射剂补充3个月，血

清25（OH）D水平上升至79.7 nmol/L，VD缺乏率下降

至9.7%。3个月疗程结束后虽未继续补充VD，但1年
后血清25（OH）D水平仍然维持在75.4 nmol/L，虽然

较疗程结束时有所下降，但保持在VD充足水平（＞     
75 nmol/L）[10]。1年后观察组患儿VD缺乏率有所增

加，但也维持在较低水平（19.4%）。本研究结果提

表 1  两组患儿的年龄分布 [ 例（%）]

组别 例数
2岁 3岁 4岁

男 女 男 女 男 女

对照组 534 92（51.1） 88（48.9） 90（51.4） 85（48.6） 90（51.4） 85（48.6）

观察组 526 90（51.1） 86（48.9） 92（52.2） 84（47.8） 90（51.7） 84（48.3）

χ2值 0.000 0.025 0.002

P值 0.960 0.940 0.950

表 2  两组患儿的一般临床资料 
组别 例数 平均体重（ x  ± s，kg） 计划免疫率 [例（%）] 郊区/市区户籍例数

对照组 534 14.6 ± 2.5 520/534 266/268 

观察组 526 14.3 ± 2.4 515/526 260/266 

统计量 t = 1.02 χ2 = 0.32 χ2 = 0.02

P值      0.15        0.98        0.99

表 3  两组儿童治疗前后血清 25（OH）D 水平变化（nmol/L）
组别 例数 治疗前 治疗后3个月 治疗后1年

对照组 534 41.9 ± 24.3  45.7 ± 24.8  44.6 ± 22.3  

观察组 526 42.6 ± 22.5  79.7 ± 11.5  75.4 ± 10.6   

t值 0.46  30.41  27.11

P值 0.21 ＜ 0.001 ＜ 0.001

表 4  两组儿童治疗前后维生素 D 缺乏率变化 [ 例（%）]
组别 例数 治疗前 治疗后3个月 治疗后1年

对照组 534 331（62.0） 321（60.1） 324（60.7）

观察组 526 330（62.7）     51（9.7） 102（19.4）

χ2值 0.06 347.69 19.89

P值 0.80  ＜ 0.001     0.001
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示，儿童补充无活性的普通VD2注射剂，可维持较长

时间的适当的VD营养水平，此种现象在其他VD补充

方法研究中尚未见报道[17]。

此前国内的研究显示，CAP儿童存在着较低的

VD水平，且与病情严重程度呈负相关，而补充活性

VD3可提高CCAP的临床疗效[13, 17-19]，但对其长期VD
营养状况并未涉及；国外有研究重点在治疗和预防

呼吸道感染，而涉及CCAP较少，所用VD制剂也大

多用其他活性VD，尚未见VD2注射剂研究[5, 11-14]。国

内外针对VD2注射剂用于预防CCAP尚未见报道。本

研究显示正常儿童补充VD2，可以使CAP发生率降

低，住院频次显著减少，提示补充VD可有效预防

CCAP发生，且具有较持久的疗效。

低水平VD与儿童肺功能受损、炎症反应和感染

性疾病相关，肺部感染性疾病与VD水平有关，但具

体机制尚不明确[20]。肺部存在大量VD受体，CAP患
者的肺部VD受体敏感性降低[21]。补充VD可通过改

善肺部VD受体敏感性，进而调控包括机体防御、炎

症、免疫以及损伤修复等在内的多种生理和病理生理

过程，改善儿童对呼吸道感染预防能力，从而产生预

防的CCAP发生，但其具体机制尚待进一步研究。

血清25（OH）D的正常临界值仍有争议，美国

标准为血清25（OH）D≤ 50 nmol/L为缺乏，中毒水

平为＞ 375 nmol/L[10]。国内文献显示，VD中毒发生率

较低多无严重情况发生[22]。本研究结果显示部分儿童

血清25（OH）D水平达到168 nmol/L，未出现异常不

适情况，提示儿童VD水平具有较高的安全阈值。

给予VD2每次5 000 IU/kg，肌肉注射、1次/月可安

全有效地提高儿童VD水平，预防和减少CCAP发生。

本研究结果显示，儿童补充VD2疗程为3个月，其血清

VD水平提高，VD缺乏率下降；停药1年后，血清VD
水平下降，VD缺乏率上升，但仍优于治疗前；提示

VD2肌肉注射3个月疗程，儿童血清VD水平可能达到

一定稳态水平，持续1年，效应有一定衰减。是否需

长期应用以及合理的间隔周期尚需进一步研究。

本研究使用普通VD2注射剂，给予正常儿童

VD补充以预防CCAP发生，显示具有较好及长期

的疗效，方法创新，国内外尚未见报道。不足之

处是未对儿童基线VD营养状况进行分析，且对农

村、市郊及城区儿童VD营养状况进行评价。基线

VD营养充足儿童是否需要补充VD，补充VD是否

能够预防CCAP等方面尚待进一步观察研究。
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