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【摘 要】近年来 2 型糖尿病（type 2 diabetes mellitus，T2DM）发病率不断攀升；研究发现许多因素与 T2DM 发生
发展密切相关，其中维生素 D 的作用越来越受到关注；目前，随着维生素 D 研究的深入，维生素 D 缺乏与糖尿病的
相关性研究成为的热点；本文从维生素 D 缺乏与 T2DM 发病关系及相关机制等方面介绍维生素 D 与 T2DM 的国内外
研究进展，旨在为 T2DM 及其并发症防治提供一些新的思路。[营养学报，2025，47（3）：308－312] 
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【Abstract】 In recent years, an increasing incidence of type 2 diabetes mellitus (T2DM) was noted worldwide. Many 

factors were closely related to the occurrence and development of T2DM, among which the role of vitamin D has attracted 

more and more attention. At present, the correlation between vitamin D deficiency and T2DM has become a hot topic. This 

article reviews the research progress in the relationship between vitamin D deficiency and T2DM and the possible 

mechanisms involved, so as to provide some new ideas for the prevention and treatment of T2DM and its complications. 

[ACTA NUTRIMENTA SINICA，2025，47（3）：308－312] 
 

Key words：vitamin D; type 2 diabetes mellitus 

 

2 型糖尿病（type 2 diabetes mellitus, 

T2DM）是一种非胰岛素依赖性糖尿病，与胰岛素

抵抗相关。当胰岛素抵抗发生时，刺激胰岛 β 细

胞释放更多的胰岛素预防高血糖的发生。维生素

D 在维持 β 细胞正常释放胰岛素中起着重要作

用。维生素 D 缺乏会导致胰岛素抵抗和 β 细胞

死亡，也影响了 T、B 淋巴细胞等免疫细胞的增

殖和分化，为糖尿病等疾病的发生发展提供了条

件。T2DM 患者存在维生素 D 不足或缺乏，维生素

D 与 T2DM 及其并发症密切相关，本文就维生素 D

与 T2DM 研究进展进行综述。 

 

1  维生素 D 代谢 

一个世纪前，维生素 D 作为一种人体所必需

的营养素被发现。皮肤经紫外线（ultraviolet 

radiation B, UVB）辐射后能够将前体 7-脱氢胆

固醇转化为维生素 D，虽然一些富含脂肪的鱼或

富含维生素 D 的牛奶等食物也含有维生素 D，但

人体内大约 80%的维生素 D 都来源于阳光诱导皮

肤合成的内源性维生素 D
[1]
。当前受阳光照射减

少及不良生活方式等影响，全世界范围内维生素

D 缺乏人群数量不断增加
[1]
。因此,在低水平或不

暴露于 UVB 的条件下，应更加注重增加膳食维生

素 D 摄入量。 
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维生素 D3（胆钙化醇）和维生素 D2（麦角钙

化醇）是维生素 D 的两种主要形式。在血液中，

维生素 D 主要通过其载体维生素 D 结合蛋白

（vitamin D binding protein, DBP）运输。要

使非活性维生素 D 转化为活性最高的代谢物

1,25-二羟基维生素 D[1,25(OH)2D3，即骨化三 

醇]，必须通过两个羟化步骤：首先，维生素 D

被运送到肝脏并经历 25-羟基化形成 25-羟维生

素 D[25(OH)D]，其中血清 25(OH)D 水平能灵敏反

映人体的维生素营养状态；随后，1-α 羟化酶催

化 25(OH)D 转化为 1,25(OH)2D3。最初的研究发现

这个过程应仅限于肾脏，但是现在已确定 1-α 羟

化酶也表达于肾外组织，如心血管系统或胰腺
[2]

等。1,25(OH)2D3与细胞内维生素 D 受体（vitamin 

D receptor，VDR）结合后，进而与类维生素 X

受体（retinoid X receptor,RXR）形成异源二聚

体；然后，VDR/RXR 复合物与某些 DNA 区域（维

生素 D 响应元件）结合，从而调节约 3%的人类基

因组。最后，维生素 D 代谢物通过 24-羟基化作

用降解，最终通过尿液排出。全基因组关联研究

在基因组层面上更深入地展示了对维生素 D 代谢

的认识，并揭示了 7-脱氢胆固醇还原酶、DBP、

25-羟化酶和 24 羟化酶对 25(OH)D 水平的遗传影

响
[3]
。目前有关 VDR、DBP 或维生素 D 代谢酶的单

核苷酸多态性与葡萄糖代谢或糖尿病关联的研究

结果尚不一致
[4-5]

。 

 

2 维生素 D 与 T2DM 的流行病学研究进展 

全球 T2DM 患病率持续攀升，我国成人患病率

从 1980 年 0.67%升至 2017 年 11.7%，且呈现年

轻化趋势。维生素 D 作为可干预因素，其研究对

公共卫生防控意义重大。T2DM 发生与高纬度和缺

少阳光照射相关得到流行病学数据支持，并提出

了补充维生素 D 可以预防 T2DM 的假说。据报道，

在远离赤道的高纬度的国家中，人群 UVB 暴露较

少，T2DM 的发生率较高
[6-7]

。个体的阳光暴晒和/

或维生素 D 状态与 T2DM 和胰岛素抵抗之间有密

切相关
[8]
。 

近年来，许多研究表明补充维生素 D 有益于

降低 T2DM 发生和胰岛素抵抗风险
[8-9]

。此外，一

些流行病学观察和横断面研究也显示，血清

25(OH)D水平较高的人群罹患T2DM和从糖尿病前

期转变为糖尿病的风险较低
[10]

。荟萃分析和系统

评价显示了有关维生素 D 缺乏与异常葡萄糖耐量

之间关联的证据。Forouhi 等
[11]

纳入 11 项研究

(3612 例患者和 55 713 例非病例)的荟萃分析表

明，人群血清维生素 D 水平与 T2DM 发病率呈负相

关；Li 等
[12]

进行的一项荟萃分析纳入了 20 项研

究，结果也表明维生素 D 水平与胰岛素抵抗呈负

相关；Taderegew 等
[13]

进行的一项荟萃分析纳入

了 54 项研究，结果也表明维生素 D 水平与胰岛素

抵抗呈负相关；Zhang 等
[14]

进行的一项荟萃分析

纳入了 8 项研究，结果也显示维生素 D 缺乏与

糖尿病风险增加相关。但是，根据目前的流行病

学证据尚无法证明其因果关系。Jehle 等随机对

照干预试验结果显示，大剂量维生素 D3可以改善

T2DM 患者的胰岛素敏感性（基于 HOMA-IR）和降

低糖化血红蛋白（HbA1c）水平
[15]

；在维生素 D

不足和钙缺乏的 T2DM 患者中，补充维生素 D 可改

善血糖和血脂状况
[16]

。然而，De Boer 等重新分

析了“Women’s Health Initiative 研究”数据

得出的结论显示
[17]

，补充钙和维生素 D 并不能降

低罹患糖尿病的风险，并指出食物中其他营养素

可能是混杂因素，可能需要更高剂量的维生素 D

才能降低影响糖尿病的风险
[17]

。纵向队列研究的

数据表明，T2DM 发病率与基线血清 25(OH)D 水平

相关，血清中 25(OH)D 高于 30 ng/ml 的人群患

T2DM 的风险比低 25(OH)D 水平人群降低了约

20%～50%
[18]

 ；针对已患 T2DM 人群，维生素 D 的

益处由于受到其他因素影响似乎对疾病的进程没

有太大影响
[19]

。目前一些正在进行的研究试图评

估维生素D补充对T2DM患者和高风险人群的β细

胞功能和胰岛素敏感性的影响，并有望在未来几

年内获得一些新的 RCT 结果
[20-22]

。需注意，T2DM

是遗传与环境交互作用的结果。同卵双生子同病

率近 100%，已定位超 100 个易感基因位点；现代

生活方式、空气污染等环境因素加剧风险。未来

需结合遗传背景探讨维生素 D 的特异性作用。 

 

3 维生素 D 影响 T2DM 发生发展的相关机制 

3.1 维生素 D 与β细胞氧化应激 

氧化应激在 T2DM 的发生发展中扮演关键角

色，而维生素 D 与 β 细胞的氧化应激密切相 

关
[23]

。β 细胞功能受损是 T2DM 发病的重要环节，
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氧化应激可导致 β 细胞功能障碍。正常情况下，

细胞内活性氧（ROS）的产生与清除处于平衡状

态。然而，在 T2DM 中，由于高血糖、高血脂等

因素，这种平衡被打破，ROS 产生过多，引发氧

化应激。 维生素 D 可通过多种途径减少 β 细胞

的氧化应激。研究表明，1,25(OH)2D3 能减少 β

细胞内 ROS 的形成
[24-26]

，其作用机制可能涉及调

节抗氧化酶的活性，如超氧化物歧化酶（SOD）、

过氧化氢酶（CAT）等，增强细胞的抗氧化能力。

此外，维生素 D 还可能影响线粒体功能，减少因

线粒体功能障碍导致的 ROS 产生。线粒体是细胞

内 ROS 的主要来源之一，维生素 D 对线粒体呼吸

链的调节有助于维持线粒体的正常功能，从而降

低 ROS 的生成
[27]

。维生素 D 缺乏时，β 细胞内氧

化应激加剧，ROS 的增加会进一步影响胰岛素信

号传导过程，抑制胰岛素基因的转录，导致胰岛

素分泌减少
[28-29]

。同时，氧化应激还可增强 Ca
2+

信号传导，通过激活内/肌质网膜肌醇 1,4,5 - 三

磷酸受体（InsP3R）和 ryanodine 受体（RyRs），

增强从内质网释放 Ca
2+
，导致细胞内 Ca

2+
水平升

高，影响 β 细胞功能
[30]

。 

3.2 维生素 D 与β细胞线粒体功能 

线粒体功能障碍是 T2DM 的重要特征之一，维

生素 D 对 β 细胞线粒体功能及能量产生具有重

要影响。线粒体在细胞能量代谢中起着关键作

用，其功能正常与否直接关系到胰岛素的分泌。 

维生素 D 有助于维持线粒体呼吸链的活性，调节

解偶联蛋白 1（Uncoupling proyein 1,UCP1）的

表达
[31-32]

。在维生素 D 缺乏期间，线粒体呼吸减

少，这是因为有助于线粒体呼吸的核 mRNA 分子

和蛋白质减少，尤其是电子传递链的复合物 I 的

表达减少，导致 ATP 的形成减少
[27]

。电子传递链

功能下降还会使诱导 ROS 形成增加，进一步损害

线粒体功能。 维生素 D 通过两种主要方式调节

β 细胞线粒体功能，一方面，它通过细胞核中的

VDR 发挥作用，使线粒体相关功能成分得以正常

表达
[32]

；另一方面，VDR 可能进入线粒体直接调

节线粒体功能，尽管其在线粒体内的具体作用尚

不完全清楚
[33]

。维生素 D 缺乏引起的线粒体功能

下降对 T2DM 的发生发展具有重要意义，线粒体

氧化磷酸化改变不仅减少了 ATP 的形成，还增加

了 ROS 的产生，影响 Ca
2+
稳态，进而导致 β 细胞

功能失调，胰岛素分泌减少
[34]

。 

3.3 维生素 D 与β细胞相关信号传导与表观遗传

修饰 

3.3.1 信号传导：维生素 D 对β细胞内多种信号

通路产生影响。维生素 D 通过减少炎症因子（如

白细胞介素-6 和α肿瘤坏死因子）的释放，减轻

炎症因子对 JNK1 和 IKK-β/NF-κB 通路的刺激，

从而维持胰岛素信号传导途径的正常功能
[35-36]

。

维生素 D 还可能调节 Ca
2+
信号传导，影响β细胞

的胰岛素分泌。正常情况下，维生素 D 可降低 L

型 Ca
2+
通道的表达，维持 Ca

2+
稳态

[37]
；而维生素 D

缺乏时，L 型 Ca
2+
通道表达增加，β细胞中的 Ca

2+
信

号加强，影响胰岛素分泌
[38]

。 

3.3.2 表观遗传修饰：表观遗传改变在 T2DM 发生

过程中具有重要意义，许多糖尿病相关基因会因

超甲基化而失活。维生素 D 在调节表观遗传修饰

方面起着关键作用
[39]

。它通过增加 DNA 脱甲基酶

的表达来防止糖尿病相关基因启动子区域的过度

甲基化。这种过度甲基化部分由 ROS 形成增加引

起，而维生素 D 降低 ROS 水平有助于维持基因的

正常表达，从而保证胰岛素信号传导过程的正常

进行
[40]

。 

 

4 小结 

大量流行病学证明维生素D营养状况与T2DM

发生发展密切相关。维生素 D 在维持胰腺β细胞

线粒体正常功能的重要作用可能是维生素 D 影响

T2DM 发生发展的原因之一；Ca
2+
稳态会因 ROS 增

加和 ATP 形成减少而改变，可能导致胰腺 β 细

胞死亡，进而使胰岛素释放降低；相关信号传导

途径可能在其中发挥重要作用。在 T2DM 发病机

理中的作用尚不十分清楚，需进一步探讨研究。 
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