
本报讯 近日，《中国制定 / 修订临

床诊疗指南的指导原则（2022版）》（以

下简称指导原则）在《中华医学杂志》

正式发表。该指导原则规定了高质量

循证指南制定 / 修订应包含 10 个主

要步骤：（1）启动与规划；（2）确定指南

类型；（3）注册；（4）撰写计划书；（5）成

立工作组；（6）管理利益冲突；（7）调研

临床问题；（8）检索和评价证据；（9）形

成推荐意见；（10）撰写与发表。

业内人士表示，这将为我国行业

学会、协会等制定 / 修订指南，研究人

员评价指南，医务人员使用指南，期刊

发表指南提供符合国际标准、适应中

国实践的循证指导和建议。

据悉，此项研究工作由兰州大学

基础医学院循证医学中心教授陈耀

龙、杨克虎联合牵头并承担了具体的

研发工作。

陈耀龙介绍，此次对指导原则更

新的工作，“循证”的理念和方法贯穿

其中。在指导原则更新之前，研究工作

组对指南相关的教材、专著和方法学

文献进行了系统的梳理和循证评价，

作为指导原则更新的基础性文件。这

其中既包括了国际权威机构的指导文

本，如由兰州大学循证医学中心主译、

兰州大学出版社 2013 年首次在国内

正式出版发行的世界卫生组织的指南

制定手册，美国医学科学院出版的系

列指南报告，全球指南联盟发布的指

南基本要求，也包括了我国近年来出

版和发布的相关规范，如由人民卫生

出版社出版的《循证临床实践指南的

制定与实施》教材，以及中国协和医科

大学出版社出版的《G R A D E 在系统评

价和实践指南中的应用》等。

此外，工作组也对当前中国发表

的指南评价研究进行了全面的检索和

分析，通过对 1993 年到 2021 年中国

发表的超过 1000 部指南的评价分析，

梳理出中国指南存在的共性方法学问

题和特殊挑战。

在此基础上，工作组对国内部分

指南制定者和使用者进行了访谈和

调研，听取了他们对中国指南现状和

未来发展的建议，通过反复讨论和商

议，形成了新版的指导原则，其中最

大的变化是提出了对指南

从“入口”和“出口”两端把

关的理念。

其中，“入口”把关指的

是指南在制定之前，需在国

际临床实践指南注册平台进

行统一注册登记，提交指南

基本信息。通过注册，一方面

可有效避免指南的过度重复

制定，促进指南制定者之间

的协作；另一方面，可增加制定过程的

规范性和科学性，让指南全过程更加

公开透明。作为循证医学证据的重要

基石，临床试验和系统评价均已经形

成了较为完善的全球注册登记体系，

很大程度提升了证据的质量，但指南

的注册近几年才得到关注，将其写入

指南的指导原则，将会加速指南注册

理念的推广和程序的落地。

而“出口”把关，则指的是指南制

定完成后，应该按照国际指南的统一

撰写规范 R IG H T 标准进行，即通过对

指南的标题、背景、证据、推荐意见、质

控、利益冲突管理等 22 个具体条目的

遵循，让指南更加全面、清楚地呈现关

键信息和重要内容，从而促进其在临

床中的传播和应用。（温才妃 法伊莎）
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临床诊疗指南有了新指导原则

（上接第 1版）

嵌合是指从单一受精卵发育而成

的同一个体细胞有不同遗传组成的现

象，嵌合现象既可发生在染色体层面，

也可发生在基因层面，而且其分布有

多种模式，包括全身分布、局限于某个

组织的分布等。

假如嵌合发生于性腺，尽管父母

的血样中没有检测到基因突变，也有

可能生育突变受累患儿，如果生殖腺

是完全型嵌合状态，其生育的风险可

以高达 50%。也就是说，如果变异存在

于父亲的精子或母亲的卵子中，血液

检测根本无法发现变异，只有在生殖

细胞中才能寻到“真凶”。

但“追凶”过程并不容易，需要能

捕捉到极低比例嵌合的高灵敏基因检

测技术。为破解这个难题，黄荷凤团队

研发了靶序列捕获超高深度测序技术

体系，可将检测灵敏度较常规一代测

序技术放大至少 1000 倍，不放过基因

异常的蛛丝马迹。

经过严格的技术测试，团队对夫妻

双方的外周血、口腔黏膜细胞及男方的

精子进行了突变检测。果不其然，研究

团队在男方精子中发现了与先证者一

致的致病性变异，比例大约 2.6%。

拿到检测报告后，黄荷凤详细告知

小珈夫妻嵌合的精准比例及可能带来

的风险，建议可考虑自然怀孕 + 产前诊

断保驾护航，也可考虑第三代试管婴儿

技术主动剔除基因异常胚胎助孕。

找到原因的小珈夫妻选择了第三

代试管婴儿技术。黄荷凤团队为他们

制定了详细的治疗方案和胚胎检测策

略，小珈夫妇成功得到 3 枚整倍体囊

胚。经过遗传学检测，有 2枚不携带该

杂合突变，生殖科主任医师金丽选择

其中一枚囊胚移植并一次成功。喜上

加喜的是，检查确认一枚囊胚卵裂为

同卵双胎，即小珈怀上了双胎。

3月 26日，足月的小珈顺利进行

了剖宫产分娩，两名同卵的健康男宝

先后降生。

黄荷凤指出，生育过新发突变患儿

的夫妻，在再生育之前有必要进行遗传

学咨询，以避免或者减少复发风险。

（张双虎 黄辛）

首例性腺基因嵌合行 PGT助孕婴儿诞生
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