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[摘要] 目的 分析1型糖尿病(type1diabetesmellitus,T1DM)儿童青少年血清25-羟维生素D3[(25-(OH)

D3]水平,探讨其与糖化血红蛋白(HbA1c)水平的关系。方法 收集2016年1月—2021年12月就诊于青岛大学

附属医院儿童内分泌消化科的T1DM儿童青少年129例,设为T1DM组;根据 HbA1c水平将T1DM 组分为两亚

组:血糖控制良好组(A组,HbA1c<7.5%)和血糖控制不良组(B组,HbA1c≥7.5%)。收集健康儿童青少年33
例,设为对照组。收集所有入组儿童青少年的一般临床资料,检测其血清钙、磷、25-(OH)D3、HbA1c水平。结果

T1DM组儿童青少年BMI及血清钙、磷和25-(OH)D3水平显著低于对照组(t=-15.665~-3.679,P<0.05),A
组血清25-(OH)D3水平明显高于B组(t=3.857,P<0.05),二元logistic回归分析显示,25-(OH)D3水平降低是

T1DM儿童青少年血糖控制不良的危险因素(OR=1.141,95%CI=1.051~1.239,P<0.05)。结论 T1DM 儿童

青少年血清25-(OH)D3水平低于健康青少年,且血糖控制不佳可能与血清25-(OH)D3水平降低有关;T1DM儿童

青少年应该适当补充维生素D,并加强其血糖管理。
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Relationshipbetweenserum25-hydroxyvitaminD3levelsandglycosylatedhemoglobinlevelsinchil-
drenandadolescentswithtype1diabetesmellitus XUDongwei,LIUYang,WANGLi'na,TIANFei,ZHAO

Yan,CHENZhihong (DepartmentofPediatricEndocrinologyandDigestion,TheAffiliatedHospitalofQingdaoUniversity,

Qingdao266003,China)

[ABSTRACT] Objective Toinvestigatetheserumlevelsof25-hydroxyvitaminD3[25-(OH)D3]inchildrenandadolescents

withtype1diabetesmellitus(T1DM),andtoinvestigatetherelationshipbetween25-(OH)D3levelsandglycosylatedhemoglobin
(HbA1c)levels. Methods Weincluded129childrenandadolescentswithT1DMwhovisitedtheDepartmentofPediatricEndo-

crinology,Metabolism &GastroenterologyofTheAffiliatedHospitalofQingdaoUniversityfromJanuary2016toDecember2021
(T1DMgroup).TheyweredividedintotwosubgroupsaccordingtoHbA1clevels:patientswithgoodglycemiccontrol(groupA,

HbA1c<7.5%)andthosewithpoorglycemiccontrol(groupB,HbA1c≥7.5%).Thirty-threehealthychildrenandadolescents

wereselectedascontrolgroup.Thegeneraldataandserumcalcium,phosphorus,25-(OH)D3,andHbA1clevelsofthesubjects

werecollected. Results TheT1DMgroupshowedasignificantlylowerbodymassindexandsignificantlylowerserumcalcium,

phosphorus,and25-(OH)D3levelsthanthecontrolgroup(t=-15.665--3.679,P<0.05).The25-(OH)D3levelingroupA

wassignificantlyhigherthanthatingroupB(t=3.857,P<0.05).Thebinarylogisticregressionanalysisshowedthatdecreased

25-(OH)D3levelswereariskfactorforpoorbloodsugarcontrolinchildrenandadolescentswithT1DM (OR=1.141,95%CI=

1.051-1.239,P<0.05). Conclusion ChildrenandadolescentswithT1DMhavedecreased25-(OH)D3levelscomparedwith

healthychildrenandadolescents,andthedecreasemaybecloselyrelatedtopoorbloodglucosecontrol.Itisnecessaryforchildren

andadolescentswithT1DMtosupplementvitaminDandstrengthenbloodglucosemanagement.
[KEYWORDS] Diabetesmellitus,type1;VitaminDdeficiency;GlycatedhemoglobinA;Calcifediol;Calcium

  1型糖尿病(type1diabetesmellitus,T1DM)
约占儿童青少年糖尿病的95%。近年我国儿童青

少年T1DM发病率为2/10万~5/10万,5岁以下

儿童发病率年平均增速为5%~34%[1]。T1DM 因

其急慢性并发症,已成为威胁我国儿童青少年健康、
降低患儿生活质量较严重的内分泌系统疾病。维生

素D在调节人体钙磷代谢中起着不可或缺的作用,
此外,维生素D在人体中还有其他重要作用,是维

持人体健康、细胞的生长与分化不可缺少的一份子,
但其也与许多疾病关系密切,例如糖尿病、自身免疫

性疾病、肿瘤等。近年来,有关血清25-羟维生素D3
(25-(OH)D3)水平与T1DM 患者血糖控制水平间

的关系存在争议[2-3],目前国内尚无T1DM 儿童青

少年血清25-(OH)D3与糖化血红蛋白(HbA1c)水
平相关性的研究。本研究通过分析T1DM儿童青
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少年血清中25-(OH)D3水平及其与血清 HbA1c水

平的相关性,探讨血清中25-(OH)D3水平对TIDM
儿童青少年血糖水平的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2016年1月—2021年12月青岛大学附

属医院儿童内分泌消化科诊治的T1DM 儿童青少

年患者129例。纳入标准:①病史半年以上,年龄≤
18岁;②符合2018年《国际儿童青少年糖尿病协会

临床实践共识指南》中T1DM诊断标准[4]。排除标

准:①其他类型的糖尿病患儿;②合并有其他急性或

慢性系统性疾病患儿。根据血清 HbA1c水平,将

129例T1DM组患者划分为血糖控制良好亚组(A
组,HbA1c<7.5%)和血糖控制不良亚组(B组,

HbA1c≥7.5%)。选取于青岛大学附属医院进行健

康查体的儿童青少年33例作为对照组。纳入标准:

①年龄≤18岁者,②近2月内无感染史者,③无糖

皮质激素应用史者,④近2月内无维生素D及类似

制剂补充者。排除标准:①曾患有或现患有免疫性

疾病者,②患有各类型糖尿病及有糖尿病家族史者。

1.2 观察指标

收集所有研究对象的一般临床资料,包括年龄、
性别、身高、体质量、体质量指数(BMI)。同时收集

所有研究对象空腹时的血液检测相关指标,包括血

清HbA1c、25-(OH)D3、钙、磷以及碱性磷酸酶。参

照《中国儿童维生素D营养相关临床问题实践指

南》[5]中的标准,将25-(OH)D3低于30nmol/L的

研究对象定义为维生素D缺乏。

1.3 统计学处理

采用SPSS26.0软件进行统计分析。计量资料

以x±s表示,两组间比较采用两独立样本t检验或

近似t检验;计数资料以例(率)表示,两组间的比较

采用χ2检验。运用二元logistic回归模型分析影响

T1DM儿童青少年血糖水平的因素。以 P<0.05
为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 研究对象的一般资料比较

T1DM组和对照组患儿的年龄和性别比较差

异无显著性(P>0.05),两组患儿BMI比较差异有

显著性(t=-3.360,P<0.05);A、B组患儿年龄、性
别和BMI比较差异无显著性(P>0.05)。见表1。

表1 研究对象的一般资料比较

组别 n 年龄(岁,x±s) BMI(kg/m2,x±s)

对照组 33 7.87±3.33 19.09±1.87
T1DM组 129 8.41±3.34 16.83±3.01
 A组 62 8.03±3.05 16.52±2.99
 B组 67 8.77±3.57 17.11±2.02

2.2 研究对象的血清相关指标比较

T1DM组和对照组患儿血清中 HbA1c、钙、磷、

25-(OH)D3水平以及维生素D缺乏例数比较差异

有显著性(t=-15.665~-3.679,χ2=57.287,P<
0.05),血清碱性磷酸酶水平比较差异均无显著统计

意义(P>0.05);A组和B组患儿血清中 HbA1c、

25-(OH)D3水平和维生素D缺乏例数比较差异有

显著性(t=-12.167、3.857,χ2=5.996,P<0.05),
血清中钙、磷以及碱性磷酸酶水平比较差异无显著

性(P>0.05),见表2。

2.3 影响T1DM患儿血糖水平控制的因素分析

二元logistic回归分析结果显示,25-(OH)D3
水平是T1DM患儿血糖水平控制的影响因素,并且

25-(OH)D3水平降低是血糖控制不良的危险因素

(OR=1.141,95%CI=1.051~1.239,P<0.05)。

表2 研究对象血清相关指标比较

分组 n HbA1c
(χ/%,x±s)

血钙(c/mmol·
L-1,x±s)

血磷(c/mmol·
L-1,x±s)

碱性磷酸酶
(z/U·L-1,x±s)

25-(OH)D3(c/
nmol·L-1,x±s)

维生素D缺乏
[例(χ/%)]

对照组 33 4.81±0.28 2.58±0.20 1.61±0.42 187.23±80.56 32.26±6.95 0  
T1DM组 129 7.94±1.78 2.25±0.17 1.30±0.45 186.21±80.85 27.10±5.22 94(72.9)

 A组 62 6.58±0.61 2.25±0.18 1.36±0.44 185.86±88.16 28.85±5.05 39(62.9)

 B组 67 9.19±1.58 2.25±0.16 1.25±0.46 186.53±74.25 25.48±4.87 55(79.1)

3 讨  论

T1DM是以因胰岛素缺乏导致的糖、脂肪及蛋

白质代谢紊乱为特征的慢性自身免疫性疾病,严重

威胁儿童青少年身体健康。随着生活水平的提高,

目前国内外儿童青少年的T1DM发病率逐年上升,
且已经成为中国儿童青少年不容忽视的健康问题。

T1DM的防治现状并不乐观,血糖控制不理想导致

多种急性并发症(如糖尿病酮症酸中毒、严重低糖血

症)以及慢性并发症(肾功能不全、视力受损等)的发
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生,其远期预后与长期血糖控制水平密切相关,如何

减轻儿童青少年T1DM的疾病负担仍然任重道远。

T1DM的确切发病机制至今仍未完全阐明,多数研

究认为细胞免疫对 T1DM 的发病、发展有重要影

响。维生素D是脂溶性维生素,在结构上与固醇相

近,属类固醇衍生物。维生素D通过与细胞内的维

生素D受体结合发挥生物学效应,除了调节钙磷代

谢以维持机体钙磷平衡外,还参与调节多种免疫细

胞的生长、分化及免疫炎性反应、糖脂代谢等。既往

的研究结果显示维生素D缺乏可能是T1DM 发病

的原因之一[6]。
人体无法直接利用自然界中存在的维生素 D

(包括维生素D2和维生素D3),《中国儿童维生素D
营养相关临床问题实践指南》推荐从婴儿期到青春

期每天至少需要补充维生素D400U。维生素D在

人体内发挥生物学效应需要经过以下不同器官的转

化:在肝脏中,维生素 D经25-羟化酶的作用生成

25-(OH)D3,随后在肾脏中由于1-α羟化酶的作用

发生1-α羟基化,生成生物活性很强的1,25-二羟维

生素D3[1,25-(OH)D3],进而发挥生物学功能,促
进肠道对钙磷的吸收。25-(OH)D3在血液中含量

相对较高,半衰期达两周,在临床上一般认为能够通

过血清测定25-(OH)D3水平反映维生素D水平。
维生素D可促进细胞内钙离子浓度升高,启动细胞

内的信号通路,从而促进胰岛素的合成和分泌;维生

素D可以减少T淋巴细胞产生分泌多种炎症细胞

因子,并能减少胰岛β细胞表面识别细胞因子的组

织相容性复合体Ⅰ(MHCⅠ)类分子,从而直接保护

胰岛β细胞,减少胰岛β细胞的凋亡[7]。
芬兰学者的一项前瞻性研究显示,若从婴幼儿

时期开始,每日维生素D摄入量大于2000U,其罹

患T1DM 的概率与每日摄入量低于该标准的人群

相比,下调达80%[8]。ZIPITIS等[9]的研究结果也

显示,与未补充维生素D的婴儿相比,添加维生素

D后,婴儿T1DM的发生率明显降低。一些研究表

明,母亲在妊娠期间摄入富含维生素D(如鱼肝油

等)的食物,可降低后代患胰岛自身免疫和 T1DM
的风险[10]。不同的随机对照试验表明,在 T1DM
患者中补充维生素D对保护正常胰岛β细胞功能

和控制血糖是有效的[11-12]。维生素D受体反应元

件存在于人胰岛素受体基因启动子区域,表明维生

素D在影响胰岛素分泌中有潜在作用[13]。多项观

察性研究结果显示,新发和已确诊T1DM患者血清

中25-(OH)D3水平明显低于健康对照组[14-15]。

本研究显示,T1DM 儿童的BMI比健康儿童

低,分析原因,可能与在T1DM儿童发病初期,患儿

体质量会下降,在治疗期间,又需要控制患儿的饮食

有关。T1DM儿童的血清钙、磷和25-(OH)D3水平

明显低于健康儿童,提示T1DM可能会影响儿童正

常的钙磷代谢水平;另外,25-(OH)D3水平与血糖

控制水平密切相关,进一步运用二元线性回归分析

T1DM 患儿血糖水平控制的影响因素,结果显示

25-(OH)D3水平低是影响T1DM 患儿血糖水平控

制的危险因素,当25-(OH)D3水平每下降1个单

位,发生血糖控制不佳的可能风险增加1.141倍。
主要原因可能为T1DM 儿童青少年血糖水平控制

欠佳,高血糖水平影响肝脏细胞中25-羟化酶与肾

脏细胞中1-α羟化酶活性,其为维生素D羟化的关

键酶,进而使得维生素D的两次羟化过程受阻,体
内25-(OH)D3与1,25-(OH)D3水平下降,严重时

可引发维生素D缺乏的一系列症状。除此以外,人
体内维生素D及其产物还受到其他多种因素影响,
例如血液中钙磷浓度、内分泌途径的甲状旁腺激素

作用等,但维生素D羟化酶仍然是主要且关键的因

素[16]。T1DM儿童青少年病情因其年龄的特殊性,
疾病治疗受到生长发育时期特有的内分泌代谢生理

特点影响,相比成人更具复杂性与波动性,若血糖水

平长期得不到良好控制,尚未完全发育成熟器官会

受到严重损害,从而致血清25-(OH)D3水平更低。
综上,T1DM患儿血清钙、磷和25-(OH)D3水

平低于健康青少年,且血糖控制不佳可能与血清

25-(OH)D3水平降低有关。未来可通过指导营养

摄入,对患儿家属进行疾病科学知识普及教育,如增

加日光照射时间,适当进行户外运动,保证维生素D
摄入量等。同时规范使用胰岛素,医生与家属及患

者应共同合作,加强血糖管理,以减轻急慢性并发症

的发生,从而减轻T1DM 患儿的临床症状,提高其

生活质量,改善远期预后。
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