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维生素 D与糖代谢异常的临床研究进展
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［摘要］  据统计，全世界近 10% 的成年人患糖尿病，维生素 D 水平降低可能与 2 型糖尿病及其并发症的发病风险相

关。目前临床研究发现，补充维生素 D 可能对胰岛素敏感性及血糖水平存在改善作用，使得维生素 D 补充作为一种潜在

干预策略备受关注。未来需开展更高质量、大规模的临床试验，以验证维生素 D 的干预效果，并明确其在糖代谢异常的

预防与治疗中的相关机制，为个体化医学提供可靠依据。
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［Abstract］  Approximately 10% of the global adult population has diabetes, with accumulating evidence linking suboptimal
vitamin D levels to an increased risk of type 2 diabetes and its complications. Current clinical studies suggest that vitamin D
supplementation may enhance insulin sensitivity and improve glycemic control, prompting significant interest in its potential as a
therapeutic intervention. However, further high-quality, large-scale randomized controlled trials are required to validate its efficacy in
glucose metabolism regulation and clarify the underlying molecular mechanisms. These investigations will provide critical evidence
to inform precision medicine approaches for diabetes prevention and management.
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糖尿病是一种以高血糖和葡萄糖代谢异常为

特征的异质性疾病，其发病机制主要涉及胰岛素

分泌和（或）作用缺陷[1]。糖尿病可分为 4 种主

要类型：1 型糖尿病（type 1 diabetes mellitus,

T1DM）、2 型糖尿病（type 2 diabetes mellitus,

T2DM）、其他原因引起的特殊类型糖尿病和

妊娠糖尿病[2]。在过去几十年中，T2DM 的全球

发病率急剧上升 [ 3 - 5 ]，不仅严重影响患者的生活

质量，还显著增加全球医疗负担[6]。尽管目前糖尿

病治疗取得了长足进展，已研发出许多能够有

效控制血糖水平的药物，但仍有一些治疗方案存

在严重不良反应、特定人群限制等问题 [ 7 ]。因

此，探索更安全、有效的糖尿病管理策略仍然十

分重要。

近年来，越来越多的研究[8-9]探讨了维生素与

糖尿病的潜在关联，尤其是维生素 D[10]。人体的

维生素 D 通常来源于阳光照射和饮食，其在肝脏

中被代谢为 25 羟基维生素 D[25(OH)D]，并进一

步在肾脏中转化为活性形式——1,25-二羟基维生

素 D[1,25-(OH)2D]
[11]。与传统的降糖药相比，维

生素 D 作为一种人体必需的营养物质，具有良好

的安全性和广泛的适用性，且无明显不良反应。

研究[12]发现，维生素 D 不仅可以维持骨骼健康，

还可能通过增强胰岛 β 细胞的活性和功能，改善

胰岛素敏感性，从而在 T2DM 的发生与进展中发

挥积极作用[13-14]。本文综述了维生素 D 补充干预 

  
［收稿日期］  2024-10-24　　　 ［接受日期］  2025-01-23
［作者简介］  陈　胤，硕士生，住院医师. E-mail：chen.yin@zs-hospital.sh.cn
*通信作者 (Corresponding author). Tel：021-65507356; E-mail：shanshan_guo@fudan.edu 

512 Chinese Journal of Clinical Medicine，2025，Vol.32，No.3　　中国临床医学　2025年6月　第32卷　第3期

https://doi.org/10.12025/j.issn.1008-6358.2025.20241157
https://doi.org/10.12025/j.issn.1008-6358.2025.20241157
https://doi.org/10.12025/j.issn.1008-6358.2025.20241157
https://cstr.cn/32417.14.j.issn.1008-6358.2025.20241157
https://cstr.cn/32417.14.j.issn.1008-6358.2025.20241157
https://cstr.cn/32417.14.j.issn.1008-6358.2025.20241157
mailto:chen.yin@zs-hospital.sh.cn
mailto:chen.yin@zs-hospital.sh.cn
mailto:shanshan_guo@fudan.edu


对 T2DM 的改善作用及维生素 D 缺乏与糖代谢异

常间相关性的临床研究进展，以期为该领域进一

步的研究提供参考和启示。 

1    观察性研究
 

1.1    前瞻性研究　最初关于维生素 D 与糖代谢关

系的研究主要聚焦于 T1DM。2001 年，Lancet 发
表的一篇队列研究[15]指出，维生素 D 缺乏可能与

糖尿病发病相关。该研究纳入了 1966 年芬兰北部

奥卢和拉普兰地区 12 055 名孕妇的子女，并跟踪

随访至 1997 年。结果显示，定期补充维生素 D
（2 000 IU）的儿童患 T1DM 的风险显著降低

（RR＝0.22，95%CI 0.05～0.89），提示婴儿期维

生素 D 补充与 T1DM 的发生率呈负相关。此后的

20 年内，生物医学界围绕二者间相关性开展了大

量研究[16 -20]，包括动物实验[16 -17]和人类观察性研

究[18–20]，证实血清 25(OH)D 水平与糖尿病发生存

在一定关联[21]。然而，后续的研究重心逐渐转向

T2DM，并进行了更加深入的探索和分析。有前

瞻性队列研究[22]和纵向研究[23]探讨了维生素 D 缺

乏对于 T2DM 发病风险的预测价值。结果表明，

每增加 10 nmol/L 25(OH)D，T2DM 的患病风险显

著降低 12%（HR＝0.88，95%CI 0.87～0.90）。 

1.2    系统综述和荟萃分析　对 2016 年 7 月至

2023 年 10 月发表的研究进行荟萃分析[24]，共包

含 4 0   6 6 4 名老年受试者，中位随访时间为

7.3 年。调整潜在混杂因素后，较低的 25(OH)D
基线水平使糖尿病的患病风险增加了 19%（HR＝
1.22，95%CI 1.12～1.33，P＜0.000 1， I 2

＝

0%）。此外，有研究[25]发现，较低的 25(OH)D 基

线水平也与胰岛素抵抗密切相关，尤其是在

T2DM 患者（r＝－0.255，  95%CI －0.392～
－0.107，P＝0.001）及健康人群（r＝－0.188，
95%CI －0.141～－0.234，P＜0.001）中。

另一项荟萃分析[26]应用建议评估、发展和评

价分级法对现有研究进行评估。结果显示，血清

维生素 D 水平与胰岛素（r＝－0.08，95%CI
－0.12～－0.04）、血糖（r＝－0.06，95%CI
－0.11～－0.01）和胰岛素抵抗指数（homeostatic
model assessment of insulin resistance，HOMA-IR；

r＝－0.08，95%CI －0.09～－0.06）之间均呈负相关。

上述研究结果提示维持充足维生素 D 水平对

预防糖尿病的潜在作用，维生素 D 补充剂有可能

作为 T2DM 患者的辅助疗法纳入常规医疗方法

中。然而，目前的研究也存在一些共同的局限

性。例如，大多数研究集中于特定人群，如孕

妇[27-28]和老年人[29]，缺乏对更广泛人群的全面研

究。近年来，自然人群前瞻性队列研究趋向成

熟，中国心脏代谢疾病及肿瘤队列研究（4C 研

究）、贵州省自然人群队列研究等有望为维生素

D 补充对糖尿病患者的改善作用提供更高质量的

真实世界证据支持。 

2    干预性研究

基于维生素 D 水平与糖尿病发病风险呈负相

关性，补充维生素 D 作为一种潜在预防糖尿病的

干预措施受到了广泛关注[30]。但仍需要开展干预

性研究以进一步验证维生素 D 补充对糖代谢受损

患者的具体效果。 

2.1    自身对照研究　一项自身对照研究[31]发现，

维生素 D 治疗能够改善 T2DM 患者的空腹血糖、

血清胰岛素水平和 HOMA-IR。该研究纳入了阿拉

克的 100 例 T2DM 患者，年龄为 30～70 岁。所有

患者均每周口服 50 000 IU 维生素 D3，持续补充

8 周。治疗后，患者的空腹血糖从（1384.8±
367.4）mg/L 降低至（1310.2±390.0）mg/L
（P＝0.05），胰岛素水平从（10.76±9.46）μIU/mL
降低至（8.60±8.25）μIU/mL（P＝0.028），

HOMA-IR 从 3.57±3.18 降至 2.89± 3.28（P＝
0.008）。2017 年的一项研究[32]发现，补充维生素

D 有助于降低糖化血红蛋白（glycated hemoglobin
A1c，HbA1c）水平。该研究共纳入 35 名儿童和

30 名青少年，每两周补充 50 000 IU维生素 D3。

持续补充 3 个月后，受试者的血糖和 HbA1c 水平

均显著下降，而血钙和碱性磷酸酶水平未发生显

著变化。上述研究结果提示补充维生素 D 可能使

糖尿病患者获益。但研究的样本量较小，且部分

研究的受试者年龄和来源较局限，使结论的普适

性受限。

2024 年的一项自身对照研究[33]发现，功能性
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营养方法（包含个性化维生素 D 补充）能够改善

患者 HbA1c、餐后血糖和血清胰岛素水平。该研究

招募了 50 名来自印度浦那的受试者，年龄为

2 0～ 6 0 岁，其中 6 8% 受试者为糖尿病前期

（HbA 1 c  5 .7%～6.4%），32% 为 T2DM 患者

（HbA1c≥6.5%）。结果显示，受试者的 HbA1c、

餐后血糖、餐后血清胰岛素和红细胞沉降率

（erythrocyte sedimentation rate，ESR）分别下降

了 13.75%（P＜0.000 1）、14.51%（P＜0.048）、

34.31%（P＜0.017）和 34.51%（P＜0.006）。

尽管该研究的检测指标较全面，但由于受试者

数量少，且并非补充单一的维生素 D，影响因

素较多，因此无法明确维生素 D 补充的具体

效果。 

2.2    随机对照研究　2019 年开展的一项前瞻性随

机对照试验 [ 3 4 ]（162 例患者）通过评估空腹血

糖、葡萄糖负荷后 2 h 血糖、HOMA-IR 和糖尿病

进展率，发现大剂量维生素 D 补充可以改善胰岛

素组织敏感性并降低糖尿病风险。

另一项随机对照试验[35]纳入更大样本以进一

步探究维生素D补充对糖尿病患病风险的改善作用。

2 000 多名受试者被随机分成 2 组，在 24 个月中

分别接受维生素 D 或安慰剂治疗。尽管研究发现

维生素 D 补充无法降低糖尿病发病率，但仍然证

实特定群体，如体质量指数（body mass index，

BMI）较低（＜30 kg/m2）和钙摄入量低的人群，

可以从补充维生素 D 中获益。此外，研究的随机

误差也可能影响疗效估计。

后续一项重复测量研究[36]发现，在糖尿病风

险的预测方面，维生素 D 补充对血清 25(OH)D 水

平存在交互作用（P＝0.018），维持血清 25(OH)D

水平≥100 nmol/L，可降低糖尿病前期成人的糖尿

病患病风险。另一项随机对照研究[37]结果显示，

相较于二甲双胍单药治疗，联合维生素 D 治疗可

显著降低患者的 HbA1c 水平，但空腹血糖无显著

差异，提示维生素 D 可在一定程度上改善

T2DM患者的糖代谢能力。

2023 年，一项针对不同人种糖尿病患者的随

机临床试验[38]证实维生素 D 补充是有效的糖尿病

预防策略。该研究发现，在每日补充 4 000 IU 维

生素D3 后，较高的血清维生素D水平（≥40 ng/mL）

与较低的糖尿病发病风险相关，在黑种人和白种

人受试者中尤为显著（黑种人：HR＝0 . 51，

95%CI 0.29～0.92；白种人：HR＝0.42，95%CI

0.30～0.60）；然而，在亚洲人群中却无相关性

（HR＝0 .39，95%CI  0 .14～1 .11）。此外，

BMI＜40 kg/m 2 的受试者维持较高水平血清维

生素 D 也可显著降低糖尿病发生风险。该研究

提示，对于 BMI 较低的糖尿病前期人群及某些

种族，维持血清维生素 D 浓度大于 40 ng/mL 可

能是有效的干预策略。相较于之前的研究，该

研究的受试群体更为多样，提高了结论的普

适性。

当前关于维生素 D 的干预性研究多数集中

于糖尿病前期患者，并在降低 T2DM 发病风险

方面已展现出一定潜力（表 1）。然而，针对

糖尿病患者及 T1DM 的研究较为有限，仍需进

一步探索维生素 D 在不同剂量、种族、BMI 等亚

组间的疗效差异，为临床应用提供更坚实的证

据支持。 

2.3    荟萃分析　一项荟萃分析[39]纳入了 9 项随机

对照试验，共计 43 559 名受试者，平均年龄为

（63.5±6.7）岁，并根据受试者的平均年龄、性

别、BMI、给药方式和 25(OH)D 基线水平进行

亚组分析。结果显示，与安慰剂相比，中高剂

量（≥1 000 IU/d）维生素 D 补充剂可显著降低

糖尿病前期患者的 T2DM 发病风险（RR＝

0.88，95%CI 0.79～0.99，P＝0.04），而低剂量

（＜1 000 IU/d）补充剂对糖尿病发病风险没有显

著改善作用（RR＝1.02，95%CI 0.94～1.10）。由

此提示糖尿病前期患者补充高剂量维生素 D 的临

床获益更为明显。

一项荟萃分析[40]显示维生素 D 补充剂对空腹

血糖、HbA1c、HOMA-IR 等无显著影响。但亚组

分析发现，每日补充维生素 D（＜2 000 IU）可显

著降低空腹血糖和 HbA1c 水平。上述研究结果提

示维生素 D 在特定剂量范围内可能对部分糖尿病

相关代谢指标具有改善作用。
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表 1    维生素 D补充治疗糖尿病前期及 T2DM患者的随机对照研究

Table 1    Randomized controlled trials of vitamin D supplementation in patients with prediabetes or T2DM 

　Reference Sample type Sample size Treatment Result

Niroomand
et al,
2019[34]

Prediabetic
patients with VD
deficiency

83 patients
(44 intervention,
39 control)

Orally for 6 months.
Intervention: VD3

50 000 IU/week;
Control: placebo.

(1) Intervention vs control: diabetes progression rate
(28% vs 3%, P＝0.002), HOMA-IR (2.6 vs 3.1,
P＝0.04), and serum 25(OH)D (36 ng/mL vs
16 ng/mL, P＜0.001).
(2) No significant difference in FPG and 2h-OGTT
PG.

Pittas et al,
2019[35]

Prediabetic
patients

2 423 adults
(1 211
intervention,
1 212 control)

Orally for 2 years.
Intervention: VD3

4 000 IU/d;
Control: placebo.

(1) Intervention vs control: incidence of new-onset
diabetes over 2 years (9.39/100 vs 10.66/100) and
new-onset diabetes cases (293 vs 323, P＝0.12).
(2) Serum 25(OH)D level increased from 27.7 ng/mL
to 54.3 ng/mL (P＜0.05).

Dawson-
hughes et al,
2020[36]

Prediabetic
patients

2 158 patients
(1 074
intervention,
1 084 control)

Orally, median follow-
up is 2.5 years.
Intervention: VD3

100 μg/d;
Control: placebo.

(1) Intervention-25(OH)D interaction better
predicted diabetes risk (P=0.018).
(2) In the intervention group, each 25 nmol/L
increase in 25(OH)D levels was associated with a
diabetes risk HR of 0.75 (95%CI 0.68-0.82).
(3) In the intervention group, individuals
maintaining 25(OH)D levels of 100-124 nmol/L had
a diabetes risk HR of 0.48 (95%CI 0.29-0.80), and
those≥125 nmol/L had an HR of 0.29 (95%CI
0.17-0.50), significantly lower compared to 50-
74 nmol/L.

Cojic et al,
2021[37]

T2DM patients
(HbA1c≤7%)
taking metformin

130 patients
(65 intervention,
65 control)

Orally for 6 months.
Serum 25(OH)D≤
50 nmol/L: VD
(50 000 IU/week for the
first 3 months, and
14 000 IU/week for the
next 3 months) with
metformin;
25(OH)D＞50 nmol/L:
VD (14 000 IU/week)
with metformin;
Control: metformin.

(1) HbA1c levels in the intervention group decreased
after 3 months (P＝0.011) followed by a rebound
between 3-6 months (P＜0.001). The intervention
group maintained lower HbA1c levels at both 3
months (P＝0.031) and 6 months (P＝0.017).
(2) 25(OH)D levels increased in the intervention
group throughout the intervention (P＜0.001), while
the control group exhibited an initial 3-month
increase followed by a decline (P＜0.001). After
adjusting for age, gender, baseline BMI, FI, and
HbA1c, significant differences in 25(OH)D levels
persisted at both 3 and 6 months (P＜0.001).

Chatterjee et
al, 2023[38]

Prediabetic
patients

2 362 patients
(130 Asians,
616 Blacks, and
1 616 Whites)

Orally, median follow-up
is 2.5 years.
Intervention: VD3

4 000 IU/d;
Control: placebo.

(1) Blacks and Whites with 25(OH)D≥40 ng/mL
had lower diabetes risks [HR(95%CI), Blacks:
0.51(0.29-0.92); Whites: 0.42(0.30-0.60)].
(2) Participants with baseline BMI＜40 kg/m² and
25(OH)D≥40 ng/mL have lower risks of diabetes.
(3) 25(OH)D levels were lower in Asians and
Blacks compared to Whites (P＜0.001). After
adjusting for race, participants with higher BMI had
lower 25(OH)D (P＜0.001).

　　VD: vitamin D; HOMA-IR: homeostatic model assessment of insulin resistance; FPG: fasting blood glucose; 2h-OGTT PG: two
hour plasma glucose concentration during an oral glucose tolerance test; HbA1c: glycated hemoglobin A1c; BMI: body mass index; FI:
fasting insulin; T2DM: type 2 diabetes mellitus; HR: hazard ratio.
 
 

3    小　结

维生素 D 补充干预价格低廉、操作简单且患

者依从性较高。对于维生素 D 水平较低的人群，

适量补充维生素 D 可能有助于改善糖代谢并降低

糖尿病患病风险。然而，目前研究[41-42]仅发现补充
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维生素 D 可以缓解糖尿病并发症，没有充足的证

据表明补充维生素 D 能显著降低糖尿病的发病

率[43 -44]。此外，对于维生素 D 水平正常的人群，

补充维生素 D 的有效性尚缺乏充分的证据支持，

相关研究结果也存在一定争议。此外，现有研究

中的维生素 D 补充剂量较大（如 2 000 IU/d），

维持较高维生素 D 水平的长期安全性也需要进一

步临床研究以验证。

共识[45]指出，除非有明确的临床指征，否则

不应常规进行 25(OH)D 检测，亦不推荐常规补充

维生素 D。最新的糖尿病诊疗指南[46]也提出，目

前仍不推荐针对糖尿病前期高危人群进行广泛维

生素 D 治疗。一方面，推荐补充剂量尚不

明确，现有试验使用的剂量普遍高于推荐的日

摄入量，缺乏统一标准；另一方面，与糖尿病前

期患者的庞大基数相比，相关研究的样本量较

小，现有证据不足以完全排除潜在风险。此外，

在未监测血清 25(OH)D 水平的情况下进行治疗，

可能存在安全隐患。因此，未来仍需进行更多

高质量的随机对照临床试验，以进一步明确维生

素 D 补充的具体效用及其在不同人群中的实际临

床价值。同时，还需权衡治疗的风险与获益，并

探索合理的干预路径，以支持更精准的糖尿病预

防策略。

综上所述，血清低维生素 D 水平与 T2DM 及

其并发症的发病风险升高相关。但关于补充维生

素 D 在糖尿病预防和症状缓解中的作用，现有

证据尚不充分，临床指南亦未推荐将常规性补

充维生素 D 作为糖尿病的预防或治疗策略。仍

需进行更大规模的干预性研究，并结合更加严谨

的实验设计、精确的统计方法和详尽的亚组分

析以验证目前研究结果的可靠性和普适性。此

外，维生素 D 在糖代谢异常中的具体机制仍待深

入探索。
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