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临床实践指南是系统开发的多组临床指导意见，用于帮助医生和病人针对特定的临床问题做

出恰当的处理、选择，决策适宜的卫生保健服务。目前，临床实践指南大多都是纸质文件，而国内外

对于计算机化临床实践指南有两个关键问题：其一是如何将基于自然语言的非结构化文本指南转换成

基于计算机语言的结构化电子指南（简称：结构化）；其二是如何进行知识表示和知识推理，使得计

算机能有效和高效地理解并执行结构化的临床实践指南（简称：知识化）。本文介绍了临床实践指南

结构化和知识化处理研究现状，其中详细介绍了 GEM、DeGel、GMT 等将基于自然语言的非结构

化文本指南转换成基于计算机语言的结构化电子指南的方法，并对临床实践指南知识化的相关方法如

Asbru、GLIF、PROforma、GELLO Engine 等做了概述。此外，基于循证医学的方法论，本文探

讨了临床实践指南的循证之路，特别是在日新月异的信息时代，临床实践指南当前常用的循证更新方法。

最后，本文对临床实践指南存在的问题、发展趋势及研究方向进行了讨论。
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Clinical practice guidelines are systematically developed statements, to assist practitioners 

and patient decisions about appropriate health care for specific circumstances. Currently, we still faced 

two key challenges of the computerization of clinical practice guidelines. One is transforming paper-based 

unstructured guidelines into structured computer language, and the other is how to conduct knowledge 

representation and reasoning for the structured guidelines to make the computer understand and execute 

in an effective way. This paper introduced the related work of computerization of clinical practice guidelines 

in literatures, including (1) the methods of structuration for guidelines, such as GEM, DeGel, GMT, and (2) 

the methods of knowledge representation and reasoning for guidelines, such as Asbru, GLIF, PROforma, 

GELLO Engine. We presented the state-of-the-art for evidence-based guidelines, as well as a 

comparison of different updating methods which are commonly used in evidence-based guidelines based 

on the trends in evidence-based medicine. Finally, this study discussed the existing problems, the trends 

and the research direction of clinical guidelines.

Keywords：Clinical practice guidelines; computerization; knowledge representation; knowledge reasoning

Abstract

A Survey of Computerization of Clinical Practice Guidelines

ZHANG Yingping1,2  FAN Yuling1,2  HU Qing1,2,3  MEI Jing4  GU Jinguang1,2,5

临床实践指南 (CPGs[1])( 以下简称指南 ) 是

系统开发的多组临床指导意见，用于帮助医生

和病人针对特定的临床问题做出恰当的处理、

选择，决策适宜的卫生保健服务 [2]。目前国内

外对于指南的主要研究是让计算机去理解临床

实践指南的内容和逻辑关系，并将这些逻辑关

系整合到用于临床工作的医护系统中，这需要

对指南进行格式上的转换，将人能够理解的格

式转换为计算机能够理解的格式，这种转换过

程就是临床实践指南的计算机化过程 [2-4]。如何

表示计算机化指南也是目前国内外研究重点，

在此基础上再对指南进行查询、推理等，可以

为计算机化的诊疗系统与临床决策支持系统提

供帮助，同时也会促进合理用药的发展。

1  前言

临床实践指南是用来提高医疗过程和结果

并优化资源利用率的文档，该文档包括指南的

目标、医学背景、病人资格标准、证据等，文
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献 [3] 中详细介绍了指南内容及其特点。指南发

展已有 30 多年历史，最开始时医生并不愿意使

用，因为患者的个体差异性。但随着质量问题

和病患安全问题的重复出现，这在一定程度上

改变了医生对指南的态度。但由于指南本身固

有的如指南一直是以文本格式发布并使用，包

含模糊矛盾的文本等缺陷，这使得指南在临床

实践中的应用举步维艰。

随着决策支持系统的出现，指南逐渐被正

式化、计算机化，指南在临床实践中的地位越

发重要。显然，对指南进行计算机化有很多优点，

例如，将指南和临床信息系统、诊疗系统以及

电子病历的结合，可以实时发现诊断或处置错

误，并提醒医疗人员，从而提高医疗质量；对

于复杂的治疗过程，根据计算机化的指南内容，

提供详细及时的提醒，辅助临床诊疗系统管理

这个过程，可以大大减轻医护人员的工作强度

和难度。将计算机化的指南作为临床决策支持

系统的医学知识来源，并通过电子病历提供病

人数据，这样可以从根本上保证知识库的权威

性和系统的实际应用可行性。因此对指南的计

算机化、如何表示计算机可理解的指南成为了

指南医学领域重要的研究课题。

早期指南是以医生、专家的共识为基础，

后来指南建议则越来越多以证据为基础。因此

指南知识可分为基于共识的临床指南 (Consen-

sus Based Guideline) 和循证临床指南 (Evidence 

Based Guideline) 两类 [4]。循证指南更强调证据，

它要求研究者尽可能提供当前最可靠的临床研

究证据，同时循证指南中的知识也更具有权威

性，因为它是经过领域的权威专家的集体审定

和推荐的。对循证临床指南的研究为医师和其

他人员进行医学诊疗提供了更加准确的建议，

能够清晰界定医疗过程，减少医疗纠纷。如何

对循证指南进行撰写、非循证指南的循证转换、

循证指南的语义数据生成等相关问题也是目前

指南研究热点。

本文共分为六节，第一节简单介绍了指南

的发展过程、计算机化指南的优势以及目前指

南研究热点。第二节详细介绍了指南结构化方

法，比如 GEM,DeGel,GMT，对它们的特点、

结构、使用过程做了重要概括。关于指南的知

识表示和知识推理的方法有很多种，第三节详

细介绍了业界比较流行的 GLIF,Asbru,PROfor-

ma,GELLO Engine 四种方法。此外，第四节对

循证指南如何撰写、证据如何分级及推荐意见

等有简单描述，特别介绍了循证指南的更新机

制。第五节分析了中文指南的现存问题，同时

对指南发展趋势及研究方向进行了讨论。最后

一节对指南及其发展方向进行总结。

2  指南结构化

各种指南计算机化项目的实现方法千差万

别，但是，在对指南这个对象的结构化方法，

大体可以分为两类：一类是从自然语言处理着

眼，以文档为中心对文本指南进行标记、解读、

编码等工作，将指南 “ 加工 ” 为一篇符合计算

机阅读习惯的新文档。另一种则借鉴了图论中

的有向图方法，将指南中关于诊疗过程的内容

重新构建成为有向图，通过图中节点之间的前

导、后继关系来形象地呈现指南的内容。

接 下 来 本 文 主 要 介 绍 GEM[5], DeGel [6], 

GMT[7]。

doi:10.3772/j.issn.2095-915x.2018.02.002
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2.1  GEM

GEM(Guideline Elements Model)：GEM

的设计目的是将从指南文档的自然语言格式

到计算机可理解的标准化格式的翻译过程简

化、自动化。这种方法的特点是不仅将指南

中的建议进行了编码，同时还编码了指南和

每个建议相关的大量信息，包括建议的理论

依 据、 支 持 建 议 的 依 据 质 量 (Quality of Ev-

idence) 以 及 指 南 编 写 者 为 每 个 建 议 所 界 定

的建议强度。Shiffman 等人 [8] 使用 GEM 作

为 文 本 指 南 结 构 化 表 示。GEM 是 一 个 基 于

XML 的文档模型，它使用多级层次结构来存

储临床实践指南中异构知识。图 1 为 GEM 多

层结构。

图1  GEM多层结构

图 1 表明 GEM 是一个以指南文本作为根的

多层结构，它的主要分支为身份、开发者、目的、

预期的观众、目标人群、开发方法、知识组件、

测试、评估计划。这个多层结构包括 100 多个

离散的标签，利用这些标签，指南信息可以进

行标记以及在不同抽象的级别建模。GEM 将文

本指南转换成计算机可理解指南的步骤如下：

步骤 1：对指南文本进行选择；

步骤 2：将选择的文本放在 GEM 多级层次

结构适当的位置，这就是标记。标记是 GEM 最

主要的工作，需要对指南知识组件相关的操作

进行识别及标记。指南中的建议通常为祈使句，

活动作为条件句。条件句可以被表示为 IF[deci-

sion variable(s) have value(s)]THEN[action(s)]。

决策变量和它的值来描述先行条件，行为描述

结果。GEM 不仅可以表示建议、活动信息，同

时还能对原因、评估、证据的质量等进行标记。

对文本标记的同时还要进行原子化、去抽

象化、消歧义等操作。原子化是文本指南中提

取和重定义单一概念的过程，比如说删除不必

要的词汇，修改动词的被动态为主动语态等操

作。 举 个 例 子 “young children consistently re-

quiring symptomatic treatment more than 2 times 

per week should be given daily anti-inflammatory 

medication.” 该句中的 “should be given” 就将进

行原子化操作化为动词主动态 “give”。去抽象

化，顾名思义，就是对代词、抽象的表述等进

行具体化。消歧义就是对建议建立单一语义的

过程。

步骤 3：构建可执行语句。使用有限的数

量的逻辑运算符 ( 连词、析取、否定、条件和

括号 )，指南中的建议便可表示为逻辑声明。在

对病人严重程度进行分类时，对哮喘的症状 ( 气

喘频率、夜间症状 ) 编码成对应的严重程度分

类 ( 轻度间接性哮喘、中毒持续哮喘 ), 毫无疑问，

使用基本的语法元素便可完成这种映射。
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使用 GEM 方法对文本进行翻译，最后的

结果为 XML 文档，如图 2。而在 GEM 中基于

XML 的表达形式可能会限制其潜在影响，因为

在语义 Web 本体语言中，OWL 等在医学信息

学中正成为主要的知识表达框架。Nam Tran 等

人提供了将 XML 翻译成 OWL 的方法 [9]。

图2  XML文档作为GEM结果[10]

GEM 中的编码过程是通过对指南文本直接

进行标注的方法实现的，这个过程并不需要计

算机编程的知识。这种直接对原文标注额外信

息的表示方法最符合认知规律，也做到了对文

章内容、意图的完整保留，但是，由于对人工

智能、自然语言处理技术依赖过多，所以目前

缺乏应用的实例，且 GEM 对指南中的歧义问

题并没有提出详细的解决方案。Gersende 等人

在文献 [11] 中描述了扩展后的 GEM 模型。

2.2  DeGel

DeGel(Digital electronic Guideline Library)：

是一个基于网络、模块化的分布式结构 , 也是集

存储、编辑、检索和基于 Asbru[12] 临床指南制

定的工具集。该方法旨在支持将自然指南翻译

成结构化的文本，以此来支持临床指南应用程

序的开发和实现。为了满足不同规格技能的编

辑和每个基于指南护理任务的不同需求，DeGel

采用了基于指南的混合 ( 多格式 ) 表示 (hybrid 

electronic representation)。

在文献 [6] 中详细介绍了 DeGel 框架及将

文本指南转换成计算机化指南的过程。DeGel

框架包含一个混合标记本体，它由两部分组

成。其一是文档本体，它指定知识角色及定义

指南资源中的本体；第二是一个规范标记本

体，它描述一个新的目标本体，以支持添加到

DeGel 知识库。组成 DeGel 框架的主要工具集

包括 URUZ( 一个基于 Web 的临床指南编辑器，

使用三级混合表示，将自由文本指南作为源指

南加载到该编辑器中便会产生一个新的指南文

doi:10.3772/j.issn.2095-915x.2018.02.002
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档。同时该编辑器可以修改内容或者添加新的

内容，这使得隐形的知识可以转变为更明显的

表达 )、VisiGuide( 指南浏览和可视化工具 )、

Vaidurya( 指南搜索引擎，提供上下文搜索和检

索，Vaidurya 使 用 VisiGuide 工 具 来 促 进 可 视

化、浏览、搜索和检索 )、IndexiGuide( 支持语

义分类指南，便于以后检索，被上传到 DeGel

库的新分类指南沿着几个语义轴的多个层次结

构被执行和定义类型 )、Spock[13]( 运行时环境 )、

GESHER[14]( 指南获取工具 ) 等。

转 换 过 程 如 下， 专 家、 医 生 首 先 使 用

URUZ编辑器根据多个语义轴对指南进行分类，

同时通过目标本体中的语义标签对文本进行标

记，标记之后产生的文档是半结构格式。接着

专家医生在工程师的帮助下使用图形的、特定

于 Asbru 的编辑工具将半结构的格式转换为非

正式结构，该结构包括特定本体的控制流知识。

工程师们再使用本体工具将半正式结构转变为

特定于本体正式的、完全结构化的、机器可理

解的表示。转变过程如图 3 所示。

图3  DeGel方法的转换过程

DeGel 对指南的表示是混合表示，包括自

由文本、半结构化文本、半正式表达和机器可

理解表示。这种混合表示使得 DeGel 方法具有

很多优点，对医学指南进行标记后的半结构化

文本能够大幅度提高搜索精度 [15]，也可利用中

间表达对运行的程序进行质量评估等，但该混

合本体模型天生的一个缺陷就是要提供各种特

定本体编辑和运行工具。

2.3 GMT

GMT(Guideline Markup Tool): 是 一 个 指 南

编辑工具，它支持自由文本指南向正式建模语

言转变，能够维持原指南与正式表达之间的关

系。它通过显示原始文本和翻译，让用户清楚

Asbru 代码的某部分对应原始文本的某元素，使

用该方式来简单地将自由文本翻译成 Asbru。

GMT 有两个特性，其一是它能提供特殊的

XML 宏，以此加快自由文本指南转换成 Asbru

建模语言这样的正式表达；其二是能在原始指

南和正式表达文档之间建立连接。对连接两个

文档相关部分来说，链接是一个简单但有用的

概念，它允许文件之间存在一对多的关系。链

接能够帮助反复核对文档不一致、加强对翻译

过程的理解、验证正式表达的完整性等操作。
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在 GMT 的最新版，链接不仅可以连接 HTML

和 XML 文件，还可连接两个 XML 文档。

图 4 显示的截图展示了两个 XML 文档之

间的链接、激活。点击链接的一个端点，另一

边拥有相同编号的端点都将被点亮，该特性可

被用来寻找 XML 文档哪部分没有链接。

图4  两个XML文档的链接[7]

宏使用 DTD 定义在 XML 文档中，被设计

来支持目标 XML 语言。同时也在开发一种特殊

宏编辑器，方便宏文件的创建和修改。DELT/

A[16](Document Exploration and Linking Tools with 

Add-ons) 是对 GMT 的增强，提供相对简单的

方法将自由文本转化为 Asbru。它通过显示原始

文本和翻译以及给用户显示某 Asbru 代码对应

原始文本的某元素来实现。DELT/A 还可以对

XML 文档进行浏览、可视化和编辑，同时增加

了 add-ons，增强 XML 特性来支持半结构化工

作，这些 add-ons 通过 DELT/A 宏编辑器实现。

3  指南知识化

指南知识处理的第二个关键问题是如何进

行知识表示和知识推理，使得计算机能有效和

高效地理解并执行结构化的临床实践指南，即

指南知识化。目前主要有三种方式，一种是

采用专用的格式将指南表示成一种形式化、

可 执 行 的 格 式， 相 关 研 究 工 作 包 括：Arden 

Syntax[17]、Asbru[12]、EON[18]、GASTON[19]、

GLARE[20]、GLIF[21]、GUIDE[22]、HELEN[23]、

Prest ige [24]、PRODIGY [25]、PROform [26]、

SAGE[27] 等；另一种是采用更通用的表示语言

如 XML 语 言， 相 关 工 作 包 括：CPG-RA[28]、

GEM、HGML[29]、Steppe[30]； 第 三 种 方 式 则

是尝试将前两种结合起来，典型的项目包括

DeGel 等。

不同的研究项目也采用了不同的形式化表

示机制来处理指南知识，目前比较典型的方式

包括：(1) 基于规则的方式，如 Arden Syntax；

下文 SeSRUA[31,32] 系统便采用了 DCG 规则表示

用药指南 [33]；(2) 基于逻辑的方式，如 PROfor-

ma；(3) 基 于 网 络 的 方 式， 如 PRODIGY；(4) 

基于工作流的方式，如 GUIDE；(5) 基于本体

的方式，如 GLIF 等。
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3.1  Asbru

Asbru 是一种机器可读，与时间相关、特定

于任务和面向目标的计划表示语言，是基于特

定任务的本体来对指南进行描述与注释。特定

于任务的架构 [34] 能够分配解决问题领域知识的

角色，也能促进知识的获取和维护。Asbru 旨在

体现临床指南和面向时间骨骼计划 [35] 的协议，

而骨骼计划是捕获过程的本质，且会为执行时

间的灵活性留出空间的详细计划模式。

Asbru 的主要特征是规定的行为可以连续，

计划可以并行、序列或者按一定顺序执行，指

南中的时间范围和参数可以灵活表达，计划可

以由明确的意图和参数设置构成。而医学领域

中的知识具有如行为经常是连续的并产生延

迟的影响，目标通常有时间扩展等特征，因此

Asbru 能弥补传统计划执行表示的限制，并很好

地适用于如临床领域的动态环境。

Asbru 允许设计者表达骨骼计划的规定动

作，以及被各种解决问题方法支持子任务交叉

执行所需的知识角色。对知识角色的定义，如

计划中的参数设置或者选择的约束是用来达到

指定的目标，目标则在不同的抽象级别中是行

为和病人状态的时间模式等。Asbru 同时允许将

指南的目标、时间维度和不确定性定义为指南

内在的一部分，这有利于指南应用程序的实践

与质量评估。

如下代码是 Asbru 的一个例子，描述的是

妊娠期糖尿病指南。该指南规定了几个并行监

控和管理计划，该计划的主体包括 3 个子计划

并行运行，子计划为葡萄糖监测、营养管理和

胰岛素信号监控。

(FILTER-PRECONDITIONS

   (one-hour-GIT (140, 200) pregnancy

     [[24 WEEKS, 24 WEEKS], [26 WEEKS, 

26 WEEKS], [_ , _], CONCEPTION])

(SETUP-PRECONDITIONS

   PLAN-STATE one-hour-GTT COMPLETED

     [[24 WEEKS, 24 WEEKS], [26 WEEKS, 

26 WEEKS], [_ , _], CONCEPTION])

        ;; The patient must have completed a glu-

cose-tolerance test (another plan in the library)

(SUSPEND-CONDITIONS

   (STATE(blood-glucose) HIGH GDM-Type-

II

    [[24 WEEKS, 24 WEEKS], [DELIVERY, 

DELIVERY], [4 DAYS , _], CONCEPTION], 

(SAMPLING-FREQUENCY 24 HOURS )))

    ;;suspend if high blood-glucose level exists 

for at least 4 DAYS

(ABORT-CONDITIONS

    (insulin-indicator-conditions TRUE GDM-

Type-II *

     (SAMPLING-FREQUENCY 24 HOURS )))

(COMPLETE-CONDITIONS

   (delivery TRUE GDM-Type- II * (SAM-

PLING-FREQUENCY 24 HOURS )))

(REACTIVATE-CONDITIONS

   (STATE(blood-glucose) (OR NORMAL 

SLIGHTLY-HIGH) GDM-Type-II

     [[24 WEEKS, 24 WEEKS], [DELIVERY, 

DELIVERY], [4 DAYS , _], CONCEPTION], 

(SAMPLING-FREQUENCY 24 HOURS )))

(DO-ALL-TOGETHER

(glucose-monitoring)
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(nutrition-management)

(observe-insulin-indicators)))

目前对于 Asbru 的研究包括数据抽象化、

指南原则协议编写、信息可视化及协议验证与

确认。时态数据抽象给在重症监护室中监控仪

器产生的底层数据和在治疗计划中使用的高层

次概念造成了不一致，为了解决数据抽象化问

题，提出了传播和抽象的重复模式算法。该算

法严格和人类感知图形匹配，并提取不可见的

特征。阿姆斯特丹的人工智能部门对于指南原

则协议编写这个问题，正在开发一个中间表达

来可视化 Asbru 语言层次结构的上层部分，作

为 HTML 框。维也纳科技大学正在研究一种可

视化用户界面 (AsbruView) 来处理 Asbru 表示的

治疗计划 CareVis[36]。

3.2  GLIF

GLIF(Guideline Interchange Format)： 即 指

南交换框架，是一整套将临床实践指南应用到

现实临床工作的解决方案。研发 GLIF 的目的

是建立可共享的临床实践指南，实现临床决策

支持。它借鉴了图论中的有向图方法，将指南

中关于诊疗过程的内容重新构建成为了有向图，

通过图中节点之间的前导、后继关系来形象地

呈现指南的内容。

GLIF 对于指南的抽象化，采用了 3 层架构

方法，分别是概念层、逻辑层、运行层。GLIF

是由人读懂指南后，按照对其内容的理解，将

指南中的过程性信息抽象成流程图，指南中的

医学概念、术语则以 HL7[37] 形式编码、存储在

本体中。而以流程图的形式描述指南中的过程

性信息，就体现在概念层的内容中，例如疾病

的治疗流程、异常情况的处理方法等，在这一

层都会被构建为有向图。

GLIF 表达包含 GLIF 模型及 GLIF 语法 [38]，

GLIF 模型包含一系列指南实体的类、类的属性

以及属性值的数据类型。为了将指南根据 GLIF

模型进行编码，还需使用 GLIF 语法表示指南

知识、GLIF 语法指定编码在内的文本文件的格

式。图 5 为 GLIF 模型。

图5  GLIF模型
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规范的指南包括 4 个步骤，分别为行动步

骤、条件步骤、分支步骤以及同步步骤。行动

步骤表明在病人治疗过程中的临床行为，其中

的 subguideline 属性提供行为细节，每个行为都

包含一个行为说明和指向下一个步骤的指针。

条件步骤直接表示从一个步骤到另一个步骤的

控制流。如果条件步骤中属性 destination 的值

为真，控制流便执行由 destination 属性定义的

步骤，如果为假，便执行 otherwise 属性定义的

步骤。分支步骤用来处理多步骤指南，定义步

骤按特定的顺序还是并行执行。同步步骤使用

来结合分支步骤。

怎样用 GLIF 语法根据 GLIF 模型来表示指

南知识，文献 [21] 中讲解了一个详细的例子。

对指南中这样一段话 “ 高危患者应该接受疫苗

预防。高危患者包括医疗护理工作者、超过 65

岁的病患及 12 岁以下的儿童。12 岁以下儿童

应接受小儿剂量，其余人接受成人剂量。” 该指

南的 GLIF 编码如下所示。

Guideline Example

{ name=”Guideline for Vaccine X”;

  authors=SEQUENCE l{“MAY Doe, MD”;};

  eligibility_criteria=NULL;

  intention=”Decide whether to recommend the 

Generic vaccine and at what dosage”;

  steps=

SEQUENCE 8

{(Branch_Step 1); (Action_Step 1); (Action_

Step 2);

 (Synchronization_Step 1); (Conditonal_Step 

1);

 (Conditonal_Step 2); (Action_Step 3); 

(Action_Step 4);

}；

first_step=(Branch_Step 1);

didactics=

SEQUENCE 1

{ Supplemental_Material 1

 { label=”critique”;

   MIME_TYPE=”text/plain”;

   material=”Published guideline does not 

contain explicit eligibility criteria.”;}

};

}；

Branch_Step 1

{ name=”collect data”;

  branches=

SEQUENCE 2

{(Action_Step 1);

 (Action_Step2);};

  se1ection_method=all_of;

  order_constraint=any_order

  didactics=SEQUENCE 0{};

}

Action_Step 1

{ name=”Get occupation”;

  action=……;}

Action_Step 2

{ name=”Get age”;

  action=……;}

Synchronization_Step 1

{ name=”wait until data collected”;

  next_step=(Conditional_Step 1);
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  continuation=wait_for_all;

  didactics=SEQDENCE 0{};

}

Conditional_Step 1

{ name=”Age<12? “;

  condition=

Boolean_Criterion 1

{ type=k_two_valued;

  spec=”AGE<12”;

  didactics=SEQUENCE 0{};

}；

  destination=(Accion_Step 3);

  otherwise=(Conditional_Step 2);

  didactics=SEQUENCE 0{};

Action_Step 3

{ name=”Pediatric dosage”;

  action=

   Action_Step 3

{name=”Administer pediatric dosage”;

 intension=”Administer pediatric vaccine 

dosagerr;

 pacient_data=SEQUENCE0{};

 description=”inject 1 cc of vaccine X into 

muscle”;

 didactics=SEQUENCE0{};

}；

  subguideline=NULL;

  next_step=NULL;

  didactics=SEQUENCE 0{};

}
完成该编码首先是收集数据，该步骤为一

个分支步骤，包括 “ 得到剂量使用说明 ” 行动

步骤和 “ 得到年龄判断 ” 行动步骤，分支步骤

说明这两个行动不分先后顺序。直到两个数据

收集完整后，执行同步步骤。接着指南使用一

个条件步骤来判断病患是否小于 12 岁，若是则

执行行动步骤 “ 使用小儿剂量进行注射 ”，否则

进入另一个条件步骤来判断病患是医护人员还

是大于 65 岁患者，任何一个条件满足，就执行

destination 属性定义的行动步骤 “ 使用大人剂量

进行注射 ”，如果都不符合则结束。

GLIF 能够在不同的医疗机构和系统平台

上应用并与电子病历 (EMR) 系统进行整合，从

而实现自动的提醒或警示、决策支持与任务管

理、患者诊疗预约、护理计划和医疗质量评估

等。GLIF 发布的第一个版本是 GLIF2，目前

GLIF3[39] 发布是为了解决 GLIF2 的一些限制缺

陷，GLIF3 对 GLIF2 的改进主要包括对 GLIF

模型和语法的实质性改变。

GLIF3 旨在建立 GLIF2 设定的框架以及通

过引入新的结构、程序功能并扩展现有的结构

来定义更正式的决策标准、行为规范和患者数

据。GLIF3 包含一个正式表达语言 (GELLO[40]

面向对象表达语言 ) 来表示决策标准和病人状

态；分层的病人数据模型使得 GLIF3 步骤能够

涉及到由统一术语定义的病人数据项。目前，

GLIF3 中已建立了基于 Protégé 的抑郁、流感、

咳嗽、高血压、甲状腺病和头痛等编码化指南

本体和有效性工具的示例 [41]。文献 [42] 中对

GLIF3 和 GLIF2 进行了比较。

任何语言都含有执行引擎，文献 [43] 中详

细介绍了 GLIF3 执行引擎 GLEE。GLEE 的执

行模型采用 “ 系统显示，用户控件 ” 的方法来

执行编码指南。GLEE 除了作为 GLIF3 指南表
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达来支持指定函数的接口，同时还提供到电子

病历和其他临床程序指定的接口，以此促进与

其他临床信息系统之间的整合。

3.3  PROforma 

PROforma 是一种可执行过程建模语言，已

被用于建造和部署一系列决策支持系统、指南、

和其他应用程序。在 PROforma 中，指南被建

模成一系列的任务和数据，任务又按层次结构

组成计划。PROforma 的任务模型划分为计划、

决策、行为和询问 4 个类。行为代表需要在外

部环境执行的一些程序，如用药或者更新一个

数据库；在指南中，询问代表信息需要从人或

者外部系统获得；当选择出现时就需要进行决

策，比如说是否需要治疗一个病人或者进行下

一步的调查；计划是收集因为某些原因组合在

一起的任务，可能是因为他们需要共享同一个

目标、使用公共资源后者需要在同一时间完成。

PROforma 过程可以概略地表示为有向图，

节点表示任务，弧表示调度约束。按约定，计

划可用圆角矩形表示，决策是圆，询问为菱形

而行为用正方形表示。属性的值决定它如何被

执行，任务又有许多属性，本文只简单举几个

例子。每个任务都有的属性，“ 标题和描述 ” 用

来提供简短的评价、“ 任务调度的约束 ” 逻辑约

束用来防止一个任务在其他任务还没结束时就

开始、“ 前提 ” 当任务开始时该表达式必须为真。

特定的任务还具有独特属性的子类。

在文献 [26] 中描述了一个指南的例子，内

容为 “ 在两周内，所有患者需将他私人医生对

他乳腺癌症状的诊断说明给专家顾问审查。” 这

个指南包含 5 个任务。询问临床信息描述了指

南需要的信息，如病人的年龄和性别等信息。

诊断决策定义了赞成或者反对紧急转诊 (2 周

内 )、非紧急转诊、不转诊等行为的理由，这 3

个行为的属性值描述了该如何做。

图6  PROforma表达的例子

图 6 中的箭头显示调度约束，比如诊断决

策必须在临床信息完成之后执行。有些任务还

可能包含前提，在这个例子中，只有那 3 个行

为有前提条件，表示为 

result_of(‘Referral Decision’) =‘Two week refer-

ral’.

PROforma 是捕获指南和护理路径的交换格

式，这些指南可能在不同的软件平台或不同的

编辑工具上运行。我们相信标准的 PROforma

指南会在不同环境下编辑，如 REACT[44] 项目

就是将普通的 PROforma 指南定制为个性化的

病人护理计划。PROforma 这种面向任务的指南

建模技术也将是医学知识传播的主要工具。

其他比较著名的方法还包括 Arden Syntax、

GUIDE 和 PRODIGY。Arden Syntax 语 法 编 码

知识库的医学知识作为医学逻辑模块 (MLMS)

标准正式的程序语言，因此该语言是一种通过

MLMS 发展起来的基于规则的形式。雅顿语法

没有复杂的结构，但同时提供显示链接数据，
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但又因 Arden Syntax 缺乏标准数据库联系以致

于阻碍了知识的传播，并不兼容雅顿数据模型。

但文献 [45] 中定义了一个标准化数据库联系的

数据模型，并提供面向对象特性，同时保持向

后兼容。GUIDE 是基于组件的多层体系结构，

将临床指南中的医学知识整合成一个形式化的

模型，并与工作流管理系统和电子病历技术形

成协议。GUIDE 模型是基于 Petri Nets[46]，一种

严格的形式主义。PRODIGY 使用一个基于任务

的形式来表示慢性疾病的管理，并允许指南被

组织成病人场景、管理决策和行动步骤的一个

网络。

de Clercq[47] 等 人，Isern and Moreno[48] 和

Sonnenberg and Hagerty[49] 在文章中对计算机可

执行指南表达方式做了综述。在文献 [50] 中更

好地概述了形式化临床指南的方法，他们比较

了 6 种常用的计算机可理解指南模型，来确定

它们之间的共性与差异。由于这几篇文章对指

南建模方法进行了详细的研究，本文便不再做

过深讨论。

3.4  GELLO Engine 

GELLO 是一种面向对象的查询和表达式语

言，用于临床决策支持（CDS）[51]，于 2005 年

出版，并被批准为 HL7/ANSI 规范标准。语法上，

GELLO 基于对象约束语言（OCL），适用于面

向对象数据模型。GELLO 的基础数据模型被称

为 “ 虚拟病历 ”（vMR），GELLO 实施文献 [52]

中有两种方式分析与开发基于 CDS 数据需求的

多国家多机构的 HL7 vMR 标准。一种是通过编

译器生成可执行代码将 GELLO 表达式翻译成

另一种语言，另一种是建立一个 GELLO 引擎

来评估本地 GELLO 表达式。显然，前一种选

择需要由各种目标语言进行临时翻译，而后者

更通用。

在本文中，我们介绍了一个符合 OCL 标

准 的 GELLO 引 擎 [53] 的 实 现（ 为 便 于 讲 解，

下文中称为 GELLO 引擎），该引擎已被用于

慢性疾病管理的基于临床指南的决策支持系

统。GELLO 引擎的目标是根据临床数据评估

GELLO 表达式以得出临床结论（诊断结果、治

疗计划等），其中 GELLO 表达式是参考 vMR

的数据模型的 OCL 表达式。其实现分四个步骤，

分别是实施 vMR 模型、定义 GELLO 表达式、

输入临床数据以及输出执行评估。

图 7 是 GELLO 引擎实现的三层模型，它

包含模型层、配置层以及服务层三层。

模型层：负责 GELLO 的底层 vMR 模型的

实现，它包含一个操作 HL7 数据类型的函数实

现的核心模块，其中使用本体推理器来计算概

念描述符间蕴含的关系。

配置层：为了适应跨临床机构的各种部署

环境，配置层提供了两个可配置的组件 —— 模

式注册表和本体库。如果作为输入到服务层的

临床数据不是 vMR 形式，则模式注册表可以帮

助引擎理解输入临床数据的模式并将其转换为

vMR。由于 GELLO 表达式通常包含术语，例

如用于观察代码的 SNOMED CT，因而在配置

层中包含一个可配置的本体库来加载配置层中

的相关术语以便于引擎可以通过引用本体库来

访问它们。

服务层：以临床数据和 GELLO 表达式作

为输入，并将评估结果作为输出。如图 7 所示，

如果输入临床数据是以其他格式而不是 vMR，
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则 vMR 转换器将执行转换任务，其中输入临床

数据的模式已经通过配置层注册。同时，考虑

到 GELLO 完全符合 OCL，我们利用 OCL 引擎

来解析输入的 GELLO 表达式，其中所有功能

计算都被传递给底层的 vMR 模型实现。

图 8 是文献 [53] 中 GELLO 引擎使用的一

个例子。图中左栏是 CDA 中临床数据的一个片

段，其描述了第一行中的血糖值为 120mg/dL 并

诊断为第二行中的 2 型糖尿病。在右栏中，首

先定义一个 GELLO 表达式，以评估患者的血

糖水平是否高于 7mmol/L 的阈值，然后是第二

行中的另一个 GELLO 表达式，以评估患者是

否患有糖尿病。注意到 GELLO 引擎提供了物

理量比较（PQ）和概念描述符（CD）的含义

这样的数据类型函数。因此，根据 1mmol/L = 

18mg/dL 的事实，引擎的第一个评估结果为假，

第二个为真，在 SNOMED CT 中将糖尿病 2 型

归为糖尿病。

图7  GELLO引擎三层模型

图8  GELLO引擎输入样本
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与独立的 GELLO 实现（如 Medical Objects

开发的 GELLO 创作工具 [54]）相比，符合 OCL

的 GELLO 引擎无疑可以从开发良好的 OCL 工

具中获益。GELLO 引擎的新特性包括为 HL7

数据类型功能和 GELLO 工厂初始化功能提供

支持；另外，因为将本体论理引入到 GELLO

引擎中，也使得概念描述符的含义更完整和完

备。然而，因为不兼容的术语是并行使用的，

这对于可扩展的临床决策支持是一个重大挑战。

4  循证指南更新

4.1  循证指南

早期指南是以医生、专家的共识为基础，

后来指南建议则越来越多以证据为基础。对循

证临床指南的研究为医师和其他人员进行医学

诊疗提供了更加准确的建议，能够清晰界定医

疗过程，减少医疗纠纷和不适当的护理。由于

循证指南的重要性，其撰写过程与以往的非循

证指南撰写过程也大不相同。为提高指南质量，

一些国家制定了如何撰写和评价循证指南的

“ 指南 ”。如 AGREE[55] 协作网是一个旨在改善

临床实践指南质量和作用的网络，该协作网为

指南的制定、报告的评价提供了基于互联网的

共享网络。

文献 [56] 中详细介绍了如何撰写循证指南，

包括相关临床问题，系统检索文献和对证据等

级进行评分的正确方法。首先明确指南的总目

标、特殊的临床问题和目标人群，接着成立专

门的指南制定小组，进行指南开发。指南需严

格制定，首先对证据进行检索与筛选，目前检

索的方式主要以电脑搜索为主，但也不应排除

手工检索 [57]。接下来是证据分级与推荐意见的

形成，最后是对指南进行修改、评审及定稿。

对于证据分级与推荐意见，目前被广泛接

受和使用的证据分级划分标准是牛津大学循证

医学中心的证据等级标准 [58]。牛津标准仍将证

据分为 5 级，但对每一级进行了细化，俗称新

五级。该标准引入了分类的概念，把临床问题

分为治疗、预防、病因、诊断、预后、危害和

经济学七个方面，同时对分类标准进行了调整

和细化，更具针对性和适用性。文献 [59] 中详

细介绍了证据分级的演变过程，详细的牛津证

据等级标准请参阅文献 [58]。对于推荐意见，

AGREE 认为有 3 种类型的推荐意见将被考虑：

1) 基于高强度证据的推荐意见，通常无争议，

除非重要的证据有过错或则被曲解。2) 基于好

的证据的推荐意见，多数人认为这种证据可被

推断为对临床实践有用。3) 推荐意见无证据存

在，但又与医疗保健的重要方面有关，将其用

于临床实践能取得共识。

图 9 为 SIGN[60] 指南检索证据检索与评价

流程图。

4.2  指南更新

循证临床指南的目的是帮助医生和患者就

特定的临床情况做出适当的医疗保健决策。为

了根据最新的医学研究证据为医疗实践服务，

应该定期更新这种循证医学指南。检测指南更

新的相关证据的一种常用方法是使用来自指南

推荐的一组术语，并且在诸如 PubMed 的生物

医学搜索引擎上创建查询，对所选择的术语子

集进行排序以搜索相关的新证据。然而，因为

在指南建议中通常缺少上下文信息（例如时间
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和位置，用户配置文件，主题等），使得指南

推荐中出现的术语并不总是涵盖我们搜索所需

的所有信息，这导致搜索发现的相关论文的大

小通常非常大（即数百甚至数千），搜索精度低，

因而医疗专业人员很难找到哪些文件对更新指

南有用。

图9  循证指南指定流程图[61]

理想情况下，一旦有新的医学文献发表，

就需要考虑新的医学文献是否能成为支撑医学

指南部分更新的证据，从而达到循证医学指南

实时更新的目的。但是，由于医学出版物数

量庞大，指南的更新往往落后于医学出版物。

医疗用品的数量和医疗信息的数据大小不仅

非常大，而且更新频繁。 例如，仅 2013 年，

PubMed 包含超过 2400 万次来自 MED-LINE 的

生物医学文献的引用。因此，传统的手工指南

更新不仅费时费力，而且很有可能刚更新过的

指南就已经过期了。为了解决指南更新和医学

文献更新周期不一致的问题，目前提出了一些

利用信息检索或机器学习技术自动找到相关新

证据的方法。 Reinders 等人 [62] 描述了一个基于

MeSH 术语及其 TF-IDF 权重的系统，为指南更

新找到相关的新证据，但该系统有以下缺点：i）

使用 MESH 术语集。如果查询词不属于 MESH

术语集，那么查询精度就大大降低。ii）通过
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TF-IDF 权重来得到查询词集，意味着必须收集

大量过去相关的所有文献，这项工作同样非常

耗时。iii）返回的相关文章的数量有时太大（有

时甚至是几百万），因此专家无法检查证据是

否对指南更新有用。Irue-taguena 等人 [63]（Iru-

etaguena 等，2013）也提出了一种找到新证据

的方法，该方法是基于通过搜索 PubMed 网站

收集所有相关文章，然后使用 Rosenfeld-Shiff-

man 滤波算法来选择相关的文章，该方法的返

回结果很优秀的，但精度非常低（10000 篇文

章只包含 7 篇目标文章）。在文献 [64] 中，胡

等提出了一种使用语义距离度量来自动查找相

关新证据来更新指南的方法。该文章中首先通

过自然语言处理工具 Xerox 提取出指南结论文

本中的候选术语词，使用 Xerox 工具的好处，

相比 MESH 术语集，通过 Xerox 提取的术语集

更丰富。其次通过语义距离的计算（语义距离

的计算公式是基于医学文献中术语词的共现频

率设计的），确定候选术语集之间的远近关系，

并依据语义距离的远近关系对候选术语词排序。

最后通过逐步添加排序后的术语词来构建查询

语句，通过对查询返回结果的评估算法来确定

最佳查询语句（评估算法是基于查询词的个数，

查询返回的相关结果数以及查询结果所包含原

始证据的个数来计算的），从而确定最优查询

术语词集合。这种方法不依赖语料库，仅仅通

过查找 PubMed 等医学文献库就可以容易获得，

且计算结果相关稳定。在此方法的基础上，胡

等在此基础上进一步提出了改进算法 [65]，即将

主题词纳入到候选术语集中，以主题词为中心

词的算法来构建查询条件，以便提高相关最新

证据的检索效果。在计算得到候选术语词之间

的语义距离后，默认设置主题词的排序次序优

先于其他非主题词术语。通过实验，该改进算

法大大提升了目标证据的搜索精度，即从 18%

增加到 41%。文献 [66] 进一步提出了对查找的

最新证据进行质量级别的筛选方法。基于主题

词为中心的最新证据查找方法，虽然提升了相

关证据的查找精度，但搜索的相关医学证据范

围依然不够精准，因此提出基于期刊质量排序

的方法，筛选出质量级别比较高的相关证据。

如果理想的相关医学证据的返回结果是 300 篇

的话，通过期刊质量排序的筛选办法，能有效

地保留相关高质量的医学证据，而过滤掉质量

不太理想的医学证据。

在未来的工作中，我们将进一步提升指南

更新相关证据的查找算法，目前考虑基于本体

的语义距离来度量候选术语词间的语义关系，

并以此为基础构造查询语句，以便查找相关最

新证据。另外也在考虑根据旧版本指南的证据

间的引用关系来查找相关最新医学证据，以便

支撑循证指南的更新。

5  评价与建议

5.1  存在的问题

近二十多年来已经有一系列的面向医学指

南的形式化工具被推出。同时，随着语义技术

的发展，也促使了基于语义技术的医学指南知

识处理技术的发展，已经有一些初步的技术方

案被提出。但仍然有很多问题需要解决：

(1) 医学指南中的许多知识都是针对个性化

诊断的，这些知识的一个显著特征就与时间和事

件紧密相关。虽然在医学领域与时间相关的研究
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成果也非常多，但大多局限于自然语言处理领 

域 [82,83]；在医学指南知识表示方面，尚不能很好

地刻画和处理这些与时间和事件相关的信息。

(1) 目前的医学指南知识表示方法中，大多

采用专用的语言来表示知识，由于其非通用性，

每种表示机制必须设计其对应的执行引擎。指

南知识很广泛，一旦内容发生调整，其执行引

擎也需要做很大调整，这就限制了其可扩展能

力。像 GLIF 等表示语言虽然支持 RDF 等通用

的知识表示机制，但也仅局限于和 HL7 等标准

数据进行映射，其核心仍然采用基于 Action 的

表示机制。

(2) 目前的研究大多基于共识指南的知识表

示问题。能否通过自动化或半自动化的知识管

理与更新机制，使得新的医学成果能够更快地

与现有的指南知识相结合，并更有效地被纳入

到医学决策支持系统之中是目前医学应用较迫

切的问题之一。

(3) 目前的表示方法中，并不适宜于在海量

应用环境进行大规模指南解释及推理。而从系

统实用性的角度来看，由一个大城市统一建设

大型的临床知识处理中心系统，各医院与中心

系统通过网络连接，在医院内部建设相应的局

部处理系统，这种多级的体系就需要能高效处

理相关临床知识。在此基础上对知识进行解释

及推理，更是临床辅助诊断的关键。

5.2  发展趋势

临床实践指南旨在提高护理质量，减少不

合理的做法以及降低医疗成本。因此将临床实

践指南规范化成计算机可理解的指南 (CIGs[67])

是临床决策系统的关键。在 CIG 发展的整个生

命周期包括以下八个研究 [68]：(1)CIG 建模语言；

(2)CIG 知识获取和规范方法论；(3)CIG 与电子

病历的整合以及工作流；(4)CIG 确认与验证；(5)

CIG 执行引擎和支持工具；(6)CIG 中的异常处

理；(7)CIG 的维护，包括分析临床医生的建议、

版本控制和改革；(8)CIG 分享。

利用日益成熟的语义技术，设计一个标准

化的临床知识表示及推理机制，支持循证医学

指南的表示及智能更新，集成主流的医学及生

命科学开放链接数据，支持海量数据环境下的

指南知识高效推理，达到临床知识指南的实用

化。目前相关项目的研究，让我们以后可以致

力于以下几个研究方向。

1)CIG 的共享；医学指南中的许多知识都

是针对个性化的，如何使多个计算机可理解指

南适用于伴有临床状况的病人 [69]，或者将指南

中的建议应用到个体的病患身上？目前在研究

该话题的项目包括 K4CARE[70] 项目，该项目使

用一个本体来支持临床决策，对本体的定义、

相关疾病症状之间的关联和使用的方法详见文

献 [70]。指南交互检测助理 (GLINDA)[71] 项目

也在进行类似研究。

2) 循证指南知识处理机制；包括循证医学

证据的采集，以及循证医学指南知识与询证指

南证据的关联性分析，即如何将一个询证指南

证据与相对应的指南知识关联起来，这样便于

指南进行更新或验证。如何将非循证指南进行

循证转换、循证指南的语义数据生成等问题都

是循证指南研究的热点。

3) 通用化指南知识处理机制；基于语义

对指南进行通用化处理，可扩展某些语言知识

表达机制。在充分借鉴现有指南知识的处理机
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制基础上，设计一种通用的临床指南知识处理

机制，在通用描述语言的基础上设计基于语义

的指南表示及推理机制，通用表示语言包括

XML、RDF[72]、OWL[73] 等。

4) 指南知识的验证机制：中文指南大多为

共识性指南，因此中文环境下的指南知识验证

的一个特殊性问题就是如何对共识性指南进行

验证。除了对指南进行评价和验证还需讨论指

南知识与指南证据关联度验证，及指南知识一

致性验证。

5) 基于海量语义数据的查询和推理机制：

在现有的知识上，集成主流的医学及生命科学

开放链接数据，支持海量数据环境下的指南知

识高效处理，以此才能达到临床指南知识的实

用化。例如欧盟第七框架项目 LarkC[74] 平台是

一个可以参考的海量语义数据处理平台。

6  结语

对指南知识处理的第一个关键问题是如何

将文本指南转换成计算机可理解的指南，第二

个重要问题是如何表示可理解的指南。这两个

问题是建立计算机化的诊疗系统与临床决策支

持系统的基础，只有将人能够理解的指南格式

转换为计算机能够理解的格式，才能对指南进

行深一步的研究。尽管相关内容已经有了不错

的成果，但对其的研究仍需继续。
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