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摘  要 

维生素D是一种脂溶性类固醇激素，不仅参与人体钙磷代谢，维持骨骼健康，而且还具有免疫调节作用，

影响多种感染性疾病的发生、发展。该文简要介绍维生素D营养状况与儿童感染性疾病的相关性。 
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Abstract 
Vitamin D is a fat-soluble steroid hormone, which not only participates in the metabolism of cal-
cium and phosphorus in human body to maintain bone health, but also plays an immunomodula-
tory role and affects the occurrence and development of various infectious diseases. This article 
briefly introduces the relationship between vitamin D nutritional status and infectious diseases in 
children. 
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1. 引言 

维生素 D (vitamin D, VD)对于维持人类生命和健康至关重要。据报道，全世界存在 VD 缺乏或不足

约有 10 亿人[1]，由于儿童生长速度快、户外活动少、饮食 VD 摄入量不足等因素，VD 缺乏的风险很高

[2]。VD 除调节钙磷代谢外，研究还发现 VD 不足或缺乏与自身免疫性疾病、感染性疾病、肿瘤、心血

管疾病等的发生有关[3]。儿童的免疫系统尚未完全发育，对感染性疾病抵抗力弱，极易受病原体的侵袭

而患病。因此，本文将对 VD 与儿童感染性疾病作一综述。 

2. VD 代谢 

VD 是一种类固醇激素，人体 VD 主要来源于皮肤经紫外线照射生成[4]，少量 VD 从食物获得。进

入血液循环的 VD 与维生素 D 结合蛋白(vitamin D binding protein, DBP)相结合，首先被运送至肝脏，在

25-羟化酶下生成 25-羟维生素 D3[25(OH)D3]，而后 25(OH)D3 被运送至肾脏，在 lα-羟化酶的作用下生成

有活性的 1,25-二羟维生素 D3[1,25-(OH)2D3]，后者通过与细胞核上的维生素 D 受体(vitamin D receptor, 
VDR)结合，启动并调控钙结合蛋白基因的转录，进而在人体各器官组织中发挥生物效应，包括维持体内

钙磷代谢平衡、调节免疫反应等[5]。25(OH)D 在血液中有着最长的半衰期、水平最稳定且浓度最高，因

此，目前国际学者已经公认，血液中 25(OH)D 的水平是反应体内 VD 营养状况的最佳指标[6]。 

3. VD 与儿童常见感染性疾病的相关性 

3.1. 呼吸道感染 

呼吸道感染是儿童发病和死亡最常见的疾病。Jachvadze 等[7]对 277 名 3 个月~15 岁儿童调查显示，

25(OH)D 缺乏与呼吸道感染高发病率有关。Berry 等[8]研究发现，25(OH)D 每增加 10 nmol/l，呼吸道感

染风险降低 7%。另一项随机对照试验显示，1300 名健康儿童或青少年被随机分为维生素 D 组(每周口服

14,000 U)和安慰剂组，治疗 8 个月后，VD 组各种呼吸道病毒感染率比安慰剂组低 19% (HR = 0.81, 95% CI 
0.66~0.99)，但流感的发生率并没有减少[9]。Li 等[10]对 3 天~14 岁 1582 名儿童研究发现，25(OH)D 水

平与社区获得性肺炎患儿症状严重程度有关，25(OH)D 水平越低，症状越严重，且 25(OH)D 水平低下也

与接受机械通气和出现多器官功能障碍的风险较高有关。来自埃及的一项随机双盲对照试验显示，191
名被诊断为肺炎的儿童被分为安慰剂组(接受抗菌药物治疗)和干预组(抗菌药物治疗基础上单次注射 10
万单位的维生素 D3)，7 天后发现补充 VD 可以降低死亡风险，缩短疾病恢复时间，改善 PaO2/FiO2 [11]。
而 Choudhary 等[12]对 2~5 岁患有重症肺炎的儿童研究发现，短期补充 VD 并不能缩短重症肺炎的缓解时

间及住院时间。出现这些研究结果差异的原因，可能与 VD 的补充剂量、疾病的严重程度不同等因素有

关。因此，VD 水平低下与发生呼吸道感染具有一定的相关性，而补充 VD 对于防治呼吸道感染仍需要更

深入的研究。 

3.2. 消化道感染 

感染性腹泻发病率仅次于呼吸系统感染[13]。据调查，全世界每年有近 400 万儿童的死于感染性腹泻，

我国学龄前儿童感染性腹泻发生率约 4.76%，死亡率约 0.51% [14]，故积极防治感染性腹泻对儿童生长、
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发育有着重要的意义。Bucak 等[15]对轮状病毒腹泻儿童进行病例对照研究发现，轮状病毒腹泻患儿的

VD 水平明显低于健康对照组患儿(P < 0.001)。黄伟等[16]研究显示，25(OH)D 水平与急性腹泻患儿的疾

病严重程度有关，25(OH)D 水平越低，患儿的病情越严重，表明 25(OH)D 检测对患儿的预后有一定的预

测价值。另有季松茂等[17]研究显示，对急性腹泻患儿在对症治疗的基础上补充 VD 可提高治疗效果，且

安全性好。研究表明，VD 在保护肠黏膜上皮细胞的结构完整性及免疫功能的维持方面有着重要的作用[18] 
[19]，这可能是 VD 水平低下的患儿容易发生腹泻的原因之一。 

3.3. 泌尿系感染 

泌尿系感染也称尿路感染，儿童由于身体发育不完全，抵抗力差，因此患此病的风险也较高。抗菌

肽是一种小分子多肽，不仅具有抗菌活性，还具有免疫调节作用。Kim 等[20]研究发现，VD 和 cathelicidin
相关抗菌肽(cathelicidin-related antimicrobial peptide, CAMP)的表达机制有潜在的联系，VD 的反应元件存

在于 CAMP 基因的启动子区域，该区域结合受体后，其转录起始效能显著提高 CAMP 基因的表达(P < 
0.01)。研究也发现，VD 水平与血清中 cathelicidin 水平存在正相关[21]。一项病例对照研究发现[22]，尿

路感染儿童的 VD 明显低于健康儿童(P < 0.001)。另一项前瞻性研究显示[23]，尿路感染儿童 VD 不足或

缺乏的患病率显著高于健康儿童(P < 0.01)，且反复尿路感染儿童的 VD 水平明显低于首次尿路感染儿童

(P = 0.04)，提示 VD 水平与儿童尿路感染的发生及预后有关。 

3.4. 脓毒症 

目前研究表明 VD 通过调节免疫系统及调节机体炎症反应等在脓毒症的发生、发展中发挥着重要作

用[24]。感染是脓毒症最主要的发病原因，而 VD 缺乏或不足与感染的发生有关。M 等[25]对 522 例入住

PICU 的儿童进行分析，发现 25(OH)D 缺乏者占 29.3%，其中有 51%的脓毒症来自于 VD 缺乏的患儿。

一项纳入 13 项研究的荟萃分析[26]也显示，有 VD 缺乏的儿童患脓毒症的风险增加，提示了 VD 水平与

脓毒症的发生具有相关性。一项随机对照试验[27]显示，对 109 例入住 PICU 有 VD 缺乏的脓毒症儿童被

分为治疗组(单次注射 5%葡萄糖 3 mL，含 15 万 IU 胆钙化醇)和安慰剂组，治疗后第 8 天治疗组 TNF-α、
IL-6 水平明显低于安慰剂组(P 均<0.05)，且感染性休克发生率显著低于安慰剂组(P < 0.05)，表明补充 VD
能够控制炎症反应，改善病情。 

3.5. 其他感染性疾病 

VD 与结核病、中耳炎及手足口病的发病也有关。研究显示，85.3%的结核病儿童存在 VD 不足或缺

乏[28]，结核可能会进一步导致 VD 的缺乏[29]。一项前瞻性研究显示，反复发作中耳炎儿童 VD 水平明

显低于健康儿童，补充 VD1 年后，中耳炎的复发率显著降低[30]，表明在常规治疗的基础上补充 VD 可

改善中耳炎的预后。Dang 等[31]研究显示，危重症手足口病患儿血清 25(OH)D 水平明显降低，且 25(OH)D
浓度与疾病的严重程度及病死率呈负相关，提示血清 25(OH)D 浓度对判断手足口病的病情进展和预测死

亡风险有一定的临床价值。 

4. VD 抗感染机制 

VD 通过与免疫细胞上的 VDR 结合发挥对固有免疫及适应性免疫的调节作用[32] [33]。VDR 分为膜

受体(mVDR)和核受体(nVDR) [34]。1,25-(OH)2D 与 mVDR 结合，通过诱导磷酸肌醇 3-激酶(PI3K)传导通

路活化调节免疫反应；与 nVDR 结合后，激活参与基因的调控与表达的配体依赖性转录因子复合体[35]。 
在先天性免疫应答反应中，VD 通过使 cathelicidin 抗菌肽基因表达发挥抗菌作用[35]，研究表明，

cathelicidin 及其类似物能够破坏或抑制耐药细菌的生物膜，而 VD 能对这一作用有加强作用[36]。在获得

https://doi.org/10.12677/acm.2022.123233


王银，姜泓 

 

 

DOI: 10.12677/acm.2022.123233 1626 临床医学进展 
 

性免疫应答反应中，VD 通过调节树突状细胞(DC)及 T 细胞等靶细胞起到抗感染作用。体外研究发现，

活性 VD 可抑制单核细胞向 DC 的分化，并减少促炎细胞因子 IL-12 的产生，增加抗炎细胞因子 IL-10 的

产生，抑制幼稚 DC 的成熟和分化，诱导出具有免疫耐受特点的未成熟细胞，促进损伤性 T 淋巴细胞向

调节性 T 淋巴细胞转变[37] [38]。VD 还可促进一氧化氮(NO)的合成，研究显示，与镀银或抗生素涂层导

尿管相比，NO 充气的导尿管能更有效的阻碍官腔及表面细菌生物膜生成，抑制细菌的繁殖[39]，表明

NO 对保护宿主抵抗病原体入侵有着重要作用。而 VDR 与配体结合，可使内皮源性一氧化氮合酶活性提

高，促进 NO 合成[40] [41]。 

5. 小结展望 

综上所述，VD 不仅调节钙、磷代谢，而且具有免疫调节作用，与儿童感染性疾病的发生、发展有着

密切的联系，因此，儿童保持良好的 VD 状态，对于预防感染性疾病的发生是有益的，而补充 VD 对于

防治儿童感染性疾病，仍需要大样本的前瞻性临床对照研究证实，从而为临床提供更多的理论依据。 
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