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Abstract 
Vitamin D is a steroid hormone. Besides the traditional regulation of calcium and phosphorus me-
tabolism, it plays a significant role in immunoregulation, cell differentiation and proliferation, 
neuroprotection, etc. Recent studies have found that vitamin D deficiency is associated with the 
development of various neurological diseases. This paper is to review the research progress of Vi-
tamin D in the neurological diseases, which include ischemic stroke, Alzheimer’s disease, vascular 
dementia, multiple sclerosis, and Parkinson’s disease. 
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摘  要 

维生素D是一种类固醇激素，除了传统的调节钙磷代谢作用外，还在人体免疫调控、细胞分化与增殖、

神经保护等方面发挥显著作用。近年来研究发现，维生素D缺乏与多种神经系统疾病的发生发展相关。

本文主要阐述维生素D在神经系统疾病如缺血性脑卒中、阿尔兹海默病、血管性痴呆、多发性硬化、帕
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金森病中的研究进展。 
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1. 引言 

维生素 D 缺乏是一个全球性问题，据估计，全球约有 10 亿人存在维生素 D 缺乏或不足，这种问题在

老年人群中更突出[1]。维生素 D 是一种类固醇激素，主要由 7 一脱氢胆固醇在皮肤内经日光 B 型紫外线照

射转变而来[2]，其余少量来源于食物摄取。维生素 D 在肝脏中 25-羟化酶的作用下羟基化，生成 25(OH)D。

25(OH)D 在肾脏中被 1-羟化酶水解成为 1.25(OH)2D。维生素 D 在体内的主要的储存形式为 25(OH)D。

1.25(OH)2D3是其在体内的唯一活性代谢产物[1]。通常认为人体内的 25(OH)D 水平在 30 nmol/l~50 nmol/l
为正常；20~30 nmol/l 为维生素 D 不足；<20 nmol/l 为维生素 D 缺乏。越来越多的证据表明，维生素 D 作

为传统的调节钙磷代谢物质，除有促进生长和骨骼钙化作用外，还在人体免疫调控、细胞分化与增殖、神

经保护等方面发挥显著作用。大量研究表明维生素 D 与神经系统相关疾病密切相关。本文就维生素 D 在缺

血性脑卒中、阿尔兹海默病、血管性痴呆、多发性硬化、帕金森氏病等方面的研究进展进行综述。 

2. 维生素 D 与神经系统疾病 

2.1. 维生素 D 与缺血性脑卒中的作用 

缺血性脑卒中具有高发病率、高致残率及高病死率特点，是威胁人类健康的主要疾病之一[3]。大量

研究发现 25(OH)D 浓度与缺血性卒中的风险增加直接相关[4]。低水平血浆 25(OH)D 与一些目前已确定

的缺血性卒中危险因素有关，如高血压、血栓形成、动脉粥样硬化和炎症等[5]。维生素 D 与缺血性卒中

相关的机制包括以下几个方面：1) 25(OH)D 通过影响缺血性卒中的传统危险因素，从而影响缺血性卒中

的发病风险。除年龄外，高血压是缺血性卒中最重要的危险因素[6]。研究表明低水平 25(OH)D 可导致肾

素转录基因水平升高，从而导致高血压，诱发缺血性脑卒中[7]。同时导致动脉粥样硬化和心房颤动，从

而促进脑栓塞发生。2) 血栓形成：在维生素 D 受体敲除的小鼠中发现血栓调节蛋白上调及组织因子表达

下调，从而增加血栓形成[8] [9]。3) 动脉粥样硬化：有研究表明血清 25(OH)D 水平下降与血管内皮功能

紊乱、血脂代谢异常、血管氧化应激等相关，从而导致颈内动脉内膜–中膜厚度增加、管腔狭窄[10]。4) 
炎症：从血栓形成的起始、进展再到最终形成，炎症反应在动脉粥样硬化的各个阶段都起着重要作用。

血浆 25(OH)D 浓度降低与炎症反应增加有关[11]。另外流行病学研究发现，维生素 D 浓度与心血管疾病

发生呈 U 型相关，较低或较高的血浆维生素 D 浓度个体心血管疾病的发生风险均增加。 

2.2. 维生素 D 与认知障碍的作用 

2.2.1. 阿尔兹海默病 
阿尔兹海默病是一种以进行性认知功能下降为主要表现的慢性进行性神经系统变性疾病，是老年人
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痴呆的最常见原因[12]。它由多种病理生理机制共同作用引起，包括蛋白质(包括淀粉样蛋白和 tau 蛋白

衍生物)沉积、神经纤维缠绕、谷氨酸神经毒性、氧化应激和引起神经、突触退行性变的免疫炎症反应等

[13]。研究表明，随着血浆 25(OH)D 水平降低，阿尔兹海默病的发生风险增加[14]，补充维生素 D 可降

低 AD 的发病风险[15]。Matthew R. Durk 等人[16]发现在阿尔兹海默病型小鼠模型中，维生素 D 可以减

少脑 β淀粉样蛋白沉积，从而提高小鼠认知能力，延缓神经元细胞死亡。研究表明，维生素 D 通过控制

细胞内氧和一氧化氮反应产生自由基、抑制诱导型一氧化氮合酶的合成，同时调节谷胱甘肽抗氧化代谢

的关键酶-g-谷氨酰转肽酶的活性，从而稳定线粒体，减少细胞的氧化损伤[17]。另外维生素 D 还通过增

加钙蛋白或血浆 Ca2+ ATP 酶或通过下调 L 型电压敏感型钙通道，从而调节内源性钙稳态，减少细胞凋亡

[18]。此外，维生素 D 还能调节海马区炎症反应[19]及神经营养因子的遗传表达[20]，增强阿尔兹海默病

患者的神经保护作用。 

2.2.2. 血管性痴呆 
血管性痴呆是痴呆的另一种常见类型。脑卒中是引起血管性痴呆的主要原因。临床研究表明，维生

素 D 缺乏可增加脑卒中风险，与血管性痴呆患者脑白质高信号有关[14]，而高水平血浆 25(OH)D 可能会

减小梗死面积[21]。高血压、糖尿病、高脂血症是缺血性卒中的主要危险因素，维生素 D 缺乏可增加高

血压、糖尿病、高脂血症的风险性，从而增加血管性痴呆的患病风险[14]。 

2.3. 与多发性硬化 

多发性硬化症(multiple sclerosis, MS)是一种中枢神经系统脱髓鞘性自身免疫性疾病，主要影响中枢神

经系统白质，以视力障碍、中枢性瘫痪、感觉障碍、共济失调、认知障碍、疲劳和睡眠障碍为主要表现

[22]。多见于青中年，其中女性发病率是男性的两倍，具有较高的致残率。国内外研究结果显示，与对照

组相比，MS 组维生素 D 水平较低；复发期 MS 患者维生素 D 水平较缓解期低；维生素 D 水平降低与核

磁新发 T2 病灶增多有关[23]。维生素 D 通过与维生素 D 受体(VDR)结合，与类视黄醇 X 受体形成异源

二聚体，参与调控基因转录，从而降低 Th1 型细胞活性，减少 IFN-γ的分泌；升高 Th2 型细胞活性，增

加 IL-4，IL-10 的分泌[24]。同时 1.25(OH)D 能抑制 CD4 + T 细胞向 Th17 细胞的分化，控制 Th17 细胞向

中枢神经系统迁移[25]，抑制 Th17 细胞分泌 IL-17 [26]，从而发挥抗炎及自身免疫调节作用，延缓 MS
的进展。此外维生素 D 还可与中枢神经系统内神经元、星形胶质细胞、少突胶质细胞及小胶质细胞中与

其 VDR 结合，从而发挥神经保护、神经营养、再髓鞘化等作用。 

2.4. 维生素 D 与帕金森病 (PD)的作用 

帕金森病 (PD)是一种以黑质纹状体多巴胺能神经元变性为主要原因的中枢神经系统退行性病变，临

床表现主要为静止性震颤、肌僵直、运动迟缓、姿势和步态异常。主要生物化学特征为脑内多巴胺减少。

维生素 D 能增加黑质和纹状体产生神经营养因子 GDNF 的速度，保护多巴胺能神经元免受细胞毒性物质

损伤。Niu et al. [27]等人发现维生素 D 受体(VDR) Fokl 基因位点 CC 基因型与 PD 存在相关性。Török et al. 
[28]在匈牙利人群中选取了 100 例 PD 患者及 109 例健康对照者，探讨 VDR 五个基因多态性和 PD 的关

系，结果表明 Fokl 位点等位基因 C 与 PD 有相关性。然而目前关于维生素 D 与 PD 相关性的研究结果并

不一致。 

2.5. 维生素 D 与神经系统其他疾病 

此外，研究表明维生素 D 还在癫痫、视神经脊髓炎、肌萎缩侧索硬化、亨廷顿氏病、周围神经病变

的发生、发展中起重要作用，其机制可能与维生素 D 调节白细胞介素、促进胶质细胞产生神经营养因子

https://doi.org/10.12677/acm.2018.82031


张颖娴，赵洪芹 

 

 

DOI: 10.12677/acm.2018.82031 188 临床医学进展 
 

及对神经元的神经保护作用有关。 

3. 小结 

维生素 D 缺乏在神经系统疾病如缺血性脑卒中、阿尔兹海默病、血管性痴呆、多发性硬化、帕金森

氏病等的发生发展中的多个环节发挥重要作用。但目前维生素 D 在生理病理条件下对神经系统的调节机

制研究并不十分透彻，且补充维生素 D 后对上述疾病的影响作用结论并不一致，因此仍有待开展更多神

经系统疾病模型补充维生素 D 的研究，为维生素 D 预防和治疗神经系统疾病提供更多的理论依据。 
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