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摘  要 

人体中的维生素D发挥调节钙和磷代谢的作用，而维生素D在糖尿病的发展中起着重要作用，其对身体代

谢功能影响的细节也慢慢显现。目前，维生素D与糖尿病发病率的关系以及补充维生素D是否能缓解糖尿

病患者的血糖状态已逐渐成为国内外的热点话题。本文综述了近年来有关维生素D与糖尿病关系的文献。 
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Abstract 
Body’s vitamin D plays a role in the regulation of both calcium and phosphate metabolism, and vi-
tamin D plays an important role in the progression of diabetes mellitus, and the detailed effects of 
its impact on the metabolic functions of the bodies are slowly revealed. Now, the connection be-
tween vitamin D and the morbidity of diabetes mellitus and the question of whether vitamin D 
replenishment can ease the blood glucose status of diabetic patients has increasingly become a hot 
subject both at domestic and international level. In this article, we overview the literature on the 
link between vitamin D and diabetes mellitus from the last few years. 

 

 

*通讯作者。 

https://www.hanspub.org/journal/bp
https://doi.org/10.12677/bp.2023.133019
https://doi.org/10.12677/bp.2023.133019
https://www.hanspub.org/


赵文慧，郭伟 

 

 

DOI: 10.12677/bp.2023.133019 136 生物过程 
 

Keywords 
Vitamin D, Diabetes Mellitus 

 
 

Copyright © 2023 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 维生素 D 概述 

维生素 D 是一种脂溶性维生素，其负责肠道吸收钙和骨矿化的活性代谢物。它对于维持恒定的细胞

外钙离子水平和维持钙磷稳态至关重要[1]。然而，维生素 D 改善胰腺功能 β细胞功能和胰岛素作用的机

制仍需进一步研究。 

2. 维生素 D 的抗炎活性 

维生素 D 是一种类固醇激素，调节钙和磷酸盐稳态，但也调节细胞增殖和分化。人类从阳光、饮食

和补充剂中获取维生素 D。两种主要形式是：维生素 D2 或麦角钙化醇和维生素 D3 或胆钙化醇。进入循

环后，维生素 D (D 同时表达维生素 D2 和 D3)在肝脏中被维生素 D-25-羟化酶(CYP2R1)代谢为 25-羟基维

生素 D 或骨化二醇[25(OH)D]。25(OH)D 主要在肾脏中被 25-羟基维生素 D-1α-羟化酶(CYP27B1)进一步

代谢成活性形式，1,25-二羟基维生素 D 或骨化三醇(CT) [1,25(OH)2D] [2]。然后，1,25(OH)2D 通过与细

胞质中的维生素 D 受体(VDR)结合来利用其生理功能，刺激 VDR 与类视黄醇 X 受体(RXR)的异二聚化，

形成 VDR-RXR-激素复合物；在细胞核中，它导致许多基因的上调或下调。 
在感染期间，巨噬细胞和单核细胞被募集到炎症部位；暴露于炎性细胞因子表达 CYP27B1，其将

25(OH)D 转化为 1,25(OH)2D [3]。然后，1,25(OH)2D 发展巨噬细胞和单核细胞的抗菌活性。此外，

1,25(OH)2D 抑制单核细胞上 toll 样受体的表达，并抑制一些炎性细胞因子的产生，例如 IL-2、IL-6 和 IL-17 
[4] [5] [6]。实验研究还表明，自然杀伤(NK)细胞的分化和功能可以通过 1,25(OH)2D 给药来调节。目前，

关于 1,25(OH)2D 对 NK 细胞影响的数据仍不一致[7] [8] [9]。 
研究表明，1,25(OH)2D3 是内皮一氧化氮合酶(eNOS)的转录调节因子。这会导致 eNOS 基因表达上

调，从而导致内皮一氧化氮生成增加[10] [11]。在局部和全身炎症中，维生素 D 及其代谢物对血管内皮

具有多效性作用，可防止血管功能障碍和组织损伤[12] [13]。 
正常水平的维生素 D 能够减少低级别的炎症，这是诱发胰岛素抵抗的一个主要过程。其他研究也表

明，CD4/CD8 比值降低与 25(OH)D 水平低有关[14]，给予 5000~10,000 IU 维生素 D3 可归因于 CD4/CD8
比值的增加，反映了免疫调节[15] [16]。 

关于 B 淋巴细胞，无活性的 B 淋巴细胞没有 VDR，但仅在被激活以增殖丝裂原时上调其 VDR 表达

[17]。1,25(OH)2D 的过度活跃状态似乎通过多种机制减弱免疫球蛋白免疫应答[18] [19] [20] [21]。 
通过控制 B 细胞活性和 B 细胞转化为浆细胞，1,25(OH)2D 利于自身抗体的减少，因此能够改善很多

抗体所介导的自身免疫疾病的产生[22] [23]。 

3. 维生素 D 的抗氧化特性 

氧化应激参与 T2DM 及其并发症的发生和发展，因此，对 T2DM 防控的相关研究迫在眉睫。以前的

研究表明，血浆中的高葡萄糖和游离脂肪酸水平通过增强自由基的产生来增加氧化应激。血液中的高葡
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萄糖水平会促进氧化自由基的产生，加速糖尿病的恶化[24] [25] [26] [27]。另一方面，葡萄糖水平的升高

还可能引起体内氧化应激，激活一些炎症反应，导致一系列并发症的发生和加快[28] [29]。高血糖也与白

细胞介素-8 (IL-8)水平呈正相关[30]，后者导致糖尿病性脑病的严重并发症。 
谷胱甘肽(GSH)与氧化应激密切相关，能有效清除氧自由基[31]。GSH 有助于细胞和组织的损伤，导

致糖尿病的进展和并发症的发展[32] [33]。GSH 参与许多生理和病理过程，如解毒，调节细胞活力，并

参与心血管疾病，免疫疾病和糖尿病等慢性疾病的进展[34]。维生素 D 具有很高的抗氧化和抗炎特性。

一些研究表明，补充维生素 D 可以调节炎症症状，提高对某些慢性感染的防御能力[13] [35]。 
然而，维生素 D 缺乏症的患病率出人意料地高，并且在所有年龄段和全世界都很普遍，它可能与几

种慢性疾病有关[36] [37]，包括 2 型糖尿病。关于高血糖、氧化应激和谷胱甘肽之间关系的研究表明，还

原性谷胱甘肽可以降低氧化应激，有助于控制循环葡萄糖水平及其并发症。氧化应激和糖尿病[38]，这两

个过程很可能相互加强。 

4. 维生素 D 的类胰岛素机制 

胰腺组织中 1-α羟基酶的表达，支持了维生素 D 在 T2 DM 治疗中作用的科学证据。特别是通过胰腺

组织中维生素 D 依赖的钙结合蛋白的存在对维生素 D 的作用[39] [40]。在胰腺 β细胞中，维生素 D 调节

钙离子流动，从而调控钙结合蛋白的表达[41]。 
Calbindin 这种胞内钙结合蛋白通过非选择性电压通道增加细胞内钙离子浓度，刺激胰腺 β细胞胰岛

素分泌，产生钙依赖的内肽酶，从而促进胰岛素原向胰岛素的转化，并通过胞吐释放胰岛素[42]。由两个

信号通路介导[43]：第一种途径涉及蛋白激酶 A 的激活，它磷酸化 L 型电压门控钙通道中涉及的不同蛋

白质，并与胰岛素分泌增加有关。第二种通路通过激活三磷酸肌醇(IP3)和磷脂酶 C (PLC)的合成，促进

内质网钙离子和二酰基甘油(DAG)的释放，激活蛋白激酶 C (PKC)。激活的 PKC 负责 ATP 依赖性 K+通
道和 L 型电压门控性钙通道的磷酸化。它们使细胞质膜去极化，打开 L 和 T 型钙通道，升高细胞内钙离

子，从而刺激囊泡动员胰岛素分泌。第三条信号通路与胰岛素基因的表达有关，通过激活 cAMP 反应元

件调节器的转录因子来实现[44]。 
在外周组织中，维生素 D 通过刺激其受体直接增强胰岛素的作用。最初，与 VDR 和外周组织中的

维甲酸 X 受体(RXR)，使胰岛素受体启动子中的维生素 D 与其反应元件(VDRE)结合，激活转录；这种激

活导致外周组织中胰岛素受体数量的增加。调节胰岛素受体基因使其信号通路保持活跃[45]，改善对这种

激素的敏感性和摄取。维生素 D 已被证明可将胰岛素摄取增加 1.3 倍，从而改善对葡萄糖运输的反应。 
此外，维生素 D 报告的另一个胰岛素模拟机制是 sirtuin-1 (SIRT-1)磷酸化级联的激活。Sirt-1 通过控

制胰岛素受体的磷酸化、抑制蛋白酪氨酸磷酸酶非受体 1 型(Ptpn1)以及胰岛素敏感细胞中 Akt (信号通路)
的激活来积极调节胰岛素信号[46]。通过激活过氧化物酶体增殖物激活受体 γ (PPAR-γ)也可以改善胰岛素

敏感性[47]。维生素 D 调节 PPARγ的激活，对外周组织的 IR 有更好的反应。 
最后，维生素 D 的类胰岛素作用也间接与其他机制有关，如抗氧化剂和抗炎剂表明，维生素 D 可以

对降解胰岛素的酶起调节作用，同时抑制胰高血糖素的分泌，这是一种改善胰岛素敏感性的作用。此外，

对脂联素和瘦素水平的调节也有重要作用[48]，可以间接改善胰岛素的敏感性。 

5. 常见类型糖尿病与维生素 D 的联系 

5.1. 补充维生素 D 对妊娠期糖尿病患者的降糖作用 

妊娠期糖尿病患者使用维生素 D 和常规糖尿病治疗的小样本研究提出了不同的剂量和结论。在 97
名妊娠 13 周被诊断为妊娠期糖尿病的中国孕妇中，干预组(n = 48)从确诊之日起每天食用添加 1000 IU 维
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生素 D3 的酸奶，而对照组(n = 49)在常规治疗 GDM 的基础上食用不添加维生素 D3 的普通酸奶。初始的

25(OH)D 浓度两组间差异没有统计学意义(分别为 16.8 ± 4.6 和 16.2 ± 3.4)，但 16 周后干预组 25(OH)D 水

平显著升高，为 29.5 ± 5.7 µg/mL，而对照组维持在 15.9 ± 4.5 µg/mL。此外，与对照组相比，干预组的空

腹血糖和胰岛素抵抗水平明显有所降低[49]。根据一项荟萃分析，在妊娠 24~28 周诊断为妊娠期糖尿病

的孕妇中，25 人开始补充维生素 D，补充维生素 D 可显著降低妊娠糖尿病患者的空腹血糖、空腹血浆胰

岛素和胰岛素抵抗。 

5.2. 维生素 D 干预对 1 型糖尿病的影响 

研究表明低维生素 D 水平与新发 1 型糖尿病儿童的酮症酸中毒密切相关[50]。即使在确诊数月的

T1DM 患者中，维生素 D 缺乏仍然令人担忧[51] [52]。研究表明，通过简单调节 T1DM 儿童维生素 D 的

摄入量而不改变胰岛素用量，也可以更好地控制糖化血红蛋白(HbA1c) [53]。从另一个角度来看，维生素

D 缺乏的 T1DM 儿童更容易出现低血糖和代谢性疾病[54]。补充维生素 D 作为一种额外疗法，在提高血

糖控制和胰岛素敏感性方面可能发挥作用，为加强疾病控制和改善这些患者的健康开辟了新的视角[55]。
Treiber等人进行的一项双盲随机对照研究中[56]，T1DM儿童补充维生素D被证明可以减少对空腹血糖、

HbA1c和外源性胰岛素的需求。提示补充维生素D可影响T1DM的发生发展，维生素D水平不足的T1DM
患者应服用维生素 D。 

婴儿早期定期补充维生素 D 可能会降低患 T1DM 的风险[57] [58] [59]。一项针对 10,000 多名儿童的

出生队列研究发现了类似的保护作用[60]。因此，在生命的最初几年，应及时诊断维生素 D 缺乏症并进

行适当治疗，维生素 D 应被视为一种额外疗法。 

5.3. 维生素 D 与 2 型糖尿病 

维生素 D 状态、其对血糖的影响和糖尿病发病率之间存在一定的关联在许多报告中都有说明[61]。
维生素 D 水平越低，T2DM 的发生风险就越高，当 25(OH)D 升高 25 nmol/L，T24DM 的患病风险就会下

降 2% [62]。Pittas 等人另一项研究发现，25 项大型试验的风险降低程度相当[63]。它显示，与安慰剂相

比，服用维生素 D 补充剂的维生素 D 水平低(低于 12 ng/mL)的人患糖尿病的几率降低了约 48%。此外，

估计有 26%的人转变为血糖正常。此外，He 等人的综合分析在多项随机对照试验(RCT)中权衡了维生素

D 的影响[64]。 

6. 结语 

维生素 D 可显着延缓 T2DM 的发作。然而，在一些试验中，补充维生素 D 被认为会影响受试者的胰

岛素抵抗程度。使用匹配剂量的维生素 D 的进一步随机对照试验有助于阐明维生素 D 与 2 型糖尿病之间

的联系，以获得指导胰岛素抵抗患者补充维生素 D 的临床经验。 
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