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孕妇不同孕期血清维生素D的水平变化及
影响因素:前瞻性队列研究
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[摘　要]目的　调查规范维生素 D 补充基础下,北京某三甲医院建档孕妇不同孕期维生素 D 的水平变化及其影响因素.

方法　采用连续抽样法,选取２０２０年１２月至２０２１年１２月在首都医科大学附属北京友谊医院建立档案并规范保健的孕妇,根据

孕早期维生素 D水平推荐每日维生素 D补充剂量.收集一般信息(包括身高、体重、年龄、孕周、孕产次)及孕早期、中期、晚期血

清２５Ｇ羟维生素 D[２５Ｇ(OH)D]检查结果,并采用单因素方差分析与多元线性回归分析对可能影响维生素 D 水平的因素进行分

析.结果　本研究共纳入２０８２名孕妇,孕早期平均维生素 D 水平(１６．８０±５．９４)ng/ml,维生素 D 缺乏比例７４．６％,不足比例

２２．５％,充足比例仅为２．９％.多因素分析发现,年龄、体质指数(BMI)、季节是血清维生素 D水平的影响因素(P＜０．００１);在规范

维生素 D补充基础下,孕妇血清维生素 D水平随孕周增加而显著升高(F＝１４７．３５,P＜０．００１),维生素 D缺乏率显著下降(孕早

期:７７．２％,孕中期３２．３％,孕晚期３０．６％;χ２＝２０７．９５,P＜０．００１);孕晚期维生素 D缺乏率仍较高,进一步分析发现冬季可能是影

响孕晚期补充效果的因素.结论　孕妇维生素 D缺乏率高,超重/肥胖、冬季是维生素 D缺乏的危险因素;经规范性补充后,维生

素 D水平随妊娠孕周增加而增加,但冬季可能需要更高剂量的补充以维持充足的维生素 D水平.
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ThechangesinserumVitaminDlevelsandinfluencingfactorsin
differentstagesofpregnancy:aprospectivecohortstudy

WANGCongcong,HONGZhongxin,LICheng,DINGBingjie
(DepartmentofClinicalNutrition,BeijingFriendshipHospital,CapitalMedicalUniversity,Beijing１０００５０,China)

[Abstract]ObjectiveToinvestigatethechangesinserumvitaminDlevelsanditsinfluencingfactorsinpregnantwomenduring

differentstagesofpregnancyatatertiaryhospitalinBeijing,understandardizedvitaminDsupplementation．MethodsAconsecutive

samplingmethodwasusedtoselectpregnantwomenwhoestablishedtheirhealthrecordsandfollowedstandardizedprenatalcareat

BeijingFriendshipHospital,CapitalMedicalUniversity,betweenDecember２０２０andDecember２０２１．BasedonthevitaminDlevels

inearlypregnancy,dailyvitaminDsupplementationdoseswererecommended．Generalinformation(includingheight,weight,age,

gestationalweeks,andpregnancyhistory)aswellasserum２５ＧhydroxyvitaminD[２５Ｇ(OH)D]testresultsinthefirst,secondand

thirdtrimestersofpregnancywerecollected．OneＧwayanalysisofvariance(ANOVA)andmultiplelinearregressionanalysiswere

usedtoanalyzethefactorsthatmightinfluencevitaminDlevels．ResultsAtotalof２０８２pregnantwomenwereincludedinthe

study．TheaveragevitaminDlevelinearlypregnancywas(１６．８０±５．９４)ng/ml,with７４．６％ ofparticipantshavingvitaminD

deficiency,２２．５％ withinsufficientlevels,andonly２．９％ withsufficientlevels．Multivariateanalysisshowedthatage,bodymass

index(BMI),andseason werefactorsinfluencingserum vitamin D levels (P ＜０．００１)．Understandardized vitamin D

supplementation,serumvitaminDlevelssignificantlyincreasedasgestationalweeksprogressed(F＝１４７．３５,P＜０．００１),andthe

rateofvitaminDdeficiencysignificantlydecreased(７７．２％inthefirsttrimester,３２．３％inthesecondtrimester,３０．６％inthethird

trimester;χ２＝２０７．９５,P＜０．００１)．However,thedeficiencyrateofvitaminDinlatepregnancyremainedhigh,andfurtheranalysis

suggestedthatwintermightbeafactoraffectingsupplementationeffectivenessinlatepregnancy．ConclusionThedeficiencyrateof

vitaminDishighinpregnantwomen．Overweight/obesityandwinterareriskfactorsforvitaminDdeficiency．Afterstandardized

supplementation,vitaminDlevelsincreasedwithgestationalweeks,buthigherdosesofsupplementationmayberequiredduring
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wintertomaintainadequatevitaminDlevels．
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　　近年来,随着对维生素 D(VitaminD,VD)的研

究不断深入,越来越多的研究发现维生素 D不仅对

骨骼健康产生影响,在慢性代谢性疾病、心血管疾病

和肿瘤方面也发挥重要作用,使得维生素 D补充剂

被广泛用于预防和治疗多种疾病[１Ｇ２].同样,许多在

孕妇群体中的研究也提示维生素 D缺乏与各种妊娠

并发症存在密切关系,包括妊娠期糖尿病、先兆子

痫、低出生体重、小于胎龄儿、早产以及反复妊娠丢

失等[３Ｇ７].母体维生素 D缺乏可能是通过影响钙吸

收,甲状旁腺表达,磷酸盐代谢,胎盘功能和胰岛素

样生长因子轴的调节,以及免疫调节能力来影响孕

妇妊娠并发症及胎儿的生长发育.

维生素 D的来源主要有两种:食物或内源性合

成.但食物中维生素 D含量不高,通常通过膳食摄

入难以满足人体需求.人体想要保持充足的维生素

D水平需要增加日晒,利用紫外线 B辐射将脱氢胆

固醇转化为维生素 D３.由于现代生活方式影响,人
群普遍缺乏日晒,因此维生素 D在普通人群和孕妇

中缺乏情况普遍存在.我国维生素 D缺乏和不足的

总患病率分别为 ２０．７％(９５％CI:１１．９~３２．９)和

６３．２％(９５％CI:５３．５~７２．３)[８];中国居民营养与健

康状况监测数据显示我国孕妇维生素 D缺乏率(包
括缺乏与严重缺乏)高达７４．３％[９].

目前关于孕妇人群维生素 D的研究大多集中在

某一阶段的维生素 D水平,对整个孕期维生素 D水

平变化情况研究较少,更是缺乏规范检测并且补充

维生素D后孕期维生素D水平变化及影响因素的研

究.因此,本研究通过对全阶段孕妇的维生素 D进

行监测、规范补充,以评估首都医科大学附属北京友

谊医院建档孕妇体内维生素 D水平及其影响因素,

为以后规范化管理维生素D补充提供依据.

１对象与方法

１．１研究对象

选取２０２０年１２月至２０２１年１２于我院建档孕

妇.纳入标准:①建档孕周＜１２周;②规律产检;

③自愿参加项目.排除标准:①孕早期未进行维生

素D检测者;②双胎或者多胎妊娠;③流产/引产;

④未在我院生产者.

１．２研究方法

研究者于孕妇第一次产检(建立档案日),收集

孕妇一般资料,包括身高、体重、年龄、孕产次、孕周.

随访至分娩,根据入排标准筛选 研 究 对 象,其 中

２７４６例孕妇中,排除双胎１０例,３４８例未在我院分

娩,２９７ 例流产/引产,早期维生素 D 水平缺失者

９例,最后共纳入２０８２例,其中３５６人在孕早、中、

晚期分别进行了一次检测.纳入的研究对象于医院

HIS系统收集孕期维生素 D即血清２５Ｇ羟维生素 D
[２５Ｇ(OH)D]检测结果,依据２０２３年中国医药教育

协会发布的«围产期维生素 D 管理规范»[１０]将维生

素D 水平诊断 为 缺 乏 (＜２０ng/mL),不 足 (２０~
３０ng/mL),充足(≥３０ng/mL).针对孕早期不同维

生素D水平的孕妇,按照缺乏、不足、充足分别推荐

每日补充维生素 D８００~２０００IU、８００IU、４００IU.

根据不同孕周分为孕早期(＜１４周),孕中期(孕周为

１４~２７＋６周)和孕晚期(≥２８周)三个阶段;根据北京

地区的天气特点,将四季时间节点分为:春季(３—５
月),夏季(６—８月),秋季(９—１０月),冬季(１１—次

年２月).所有筛查孕妇签署知情同意书,本研究通

过首都医科大学附属北京友谊医院伦理委员会审查

(伦理审查编号:２０２１ＧP２Ｇ１２８Ｇ０１).

１．３孕血清２５Ｇ羟维生素D实验室检测

采集孕期不同阶段受试者空腹血清标本,应用

电化学发光免疫分析仪(E１７０Roche公司,瑞士)测
定２５Ｇ羟维生素D,评估血清维生素D的水平.

１．４统计方法

采用SPSS１９软件进行统计学分析.符合正态

分布的计量资料用均数±标准差(x－±s)表示;计数

资料通过例数(n)和率/构成比(％)进行描述,组间

比较采用卡方检验.采用单因素方差分析与多元线

性回归分析研究影响维生素D水平的因素.P＜０．０５
表示差异有统计学意义.

２结果

２．１研究人群基本资料与孕早期维生素D关系

本研究共纳入２０８２人,平均年龄(３２．１５±３．７７)

岁,平均体质指数(２２．５６±３．５３)kg/m２,建档孕周

(９．１±１．４)周,其中高龄产妇占比２５．２％,超重及肥

０７
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胖人群占比２９．８％,初产妇约占７２．０％.孕早期平

均维生素D水平(１６．８０±５．９４)ng/mL,维生素 D缺

乏比例 ７４．６％,不足比例 ２２．５％,充 足 比 例 仅 为

２．９％.单因素分析发现,年龄、体质指数(bodymass

index,BMI)、产次、季节均是孕早期血清维生素D水

平的影响因素(χ２ 介于５．６９４到２０．６７３之间,P＜
０．０５),见表１.

表１　２０８２例孕妇孕早期 VD水平单因素分析[x－±s,n(％)]

Table１　UnivariateanalysisofVitaminDlevelsin２０８２patientsinthefirsttrimesterofpregnancy[x－±s,n(％)]

一般特征 n(％) VD(ng/mL) χ２ P

年龄(岁) ２０．６７３ ＜０．００１

　≥３５ ５２５(２５．２) １８．２１±６．３１

　２５~３５ １５２９(７３．４) １６．３６±５．７８

　＜２５ ２８(１．４) １４．７９±４．５８

BMI(kg/m２) ５．６９４ ０．００３

　≥２４ ６２１(２９．８) １６．３４±５．４２

　１８．５~２３．９ １２８５(６１．７) １７．１５±６．１０

　＜１８．５ １７６(８．５) １５．９９±６．６１

产次(次) １４．５７２ ＜０．００１

　０ １５００(７２．０) １６．５０±５．８７

　≥１ ５８２(２８．０) １７．６０±６．１３

建档季节 ９．８６０ ＜０．００１

　春 ５５７(２６．７) １７．１９±５．９０

　夏 ５２３(２５．１) １７．３１±５．９６

　秋 ２４８(１２．０) １７．６８±６．１３

　冬 ７５４(３６．２) １５．８９±５．８５

２．２孕早期维生素D水平的多因素分析

对孕早期的血清２５(OH)D水平与年龄、BMI、

产次及季节等相关因素进行多元线性回归分析,其

中年龄与维生素 D 水平成正相关(β＝０．１８４,P＜

０．００１);与孕前 BMI正常孕妇比较,孕前 BMI≥

２４．０kg/m２人群体重指数与维生素 D水平呈负相关

(β＝－０．０８０,P＜０．００１);与春季人群比较,冬季与

维生素D水平呈负相关(β＝－０．１１２,P＜０．００１),

夏、秋季节与孕早期维生素 D水平无关(P＞０．０５),

见表２.

表２　孕早期维生素D水平的多元线性回归分析

Table２　MultiplelinearregressionanalysisofearlyVitaminDlevels

变量 B S．E． β t P

截距 ８．２５６ １．１７１ ７．０５１ ＜０．００１

年龄 ０．２９０ ０．０３６ ０．１８４ ７．９５４ ＜０．００１

产次 ０．１３１ ０．２８５ ０．０１１ ０．４５９ ０．６４６

BMI(kg/m２)

　１８．５~２３．９ Ref － － － － －

　＜１８．５ －０．７５６ ０．４６９ －０．０３５ －１．６１２ ０．１０７

　≥２４．０ －１．０４１ ０．２８４ －０．０８０ －３．６６０ ＜０．００１

建档季节

　春 Ref － － － －

　夏 －０．０１６ ０．３５３ －０．００１ －０．０４６ ０．９６３

　秋 ０．５８０ ０．４４１ ０．０３２ １．３１７ ０．１８８

　冬 －１．３８６ ０．３２４ －０．１１２ －４．２８１ ＜０．００１

　　注:F＝１６．９８９,P＜０．００１,调整R２＝０．０５１.
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２．３孕期维生素D水平变化

对３５６名孕妇进行了孕早、中、晚期维生素D水

平随访.由表３可见,随着孕周增加,维生素D平均

水平逐渐增高,差异有统计学意义(F＝１４７．３５,P＜

０．００１);维生素D缺乏比例随着孕程下降,但在孕晚

期仍有３０．６％孕妇处于维生素 D缺乏状态,其中有

６２例(１７．４％)孕妇整个孕期持续存在维生素 D 缺

乏;孕晚期维生素D充足状态孕妇比例虽然较早期

显著提高(χ２＝２０７．９５,P＜０．００１),但也仅有２３．６％
的孕妇处于维生素D充足状态,见表３.

表３　３５６名孕妇孕期维生素D水平变化[x－±s,n(％)]

Table３　ThechangesinVitaminDlevelsduringpregnancyin３５６pregnantwomen[x－±s,n(％)]

项目 孕早期 孕中期 孕晚期 F/χ２ P

VD(ng/mL) １６．４６±５．９５ ２３．５４±７．２０ ２４．５４±７．３０ １４７．３５ ＜０．００１

VD水平诊断分组 ２０７．９５ ＜０．００１

　缺乏 ２７５(７７．２) １１５(３２．３) １０９(３０．６)

　不足 ６９(１９．４) １７４(４８．９) １６３(４５．８)

　充足 １２(３．４) ６７(１８．８) ８４(２３．６)

２．４季节对孕早、中、晚期维生素D水平的影响

３５６名孕妇按照建档时季节分为春、夏、秋、冬

四组,由图１可见,不同建档季节孕妇孕早期维生素

D水平无统计学差异(F＝２．３１９,P＝０．０７５).由于

进行了规范补充,随孕周增加,孕中期维生素D水平

均呈上升趋势,但秋冬两季节建档孕妇维生素 D水

平显著低于春夏建档孕妇维生素 D水平,组间差异

有统计学意义(F＝６．２９８,P＜０．００１).孕晚期,四组

维生素D水平之间无统计学差异(F＝２．４４９,P＝

０．０６３);从孕中期到孕晚期,春秋冬季建档孕妇维生

素D水平均仍呈上升趋势,而在夏天建档的孕妇,孕

晚期的维生素D水平较孕中期下降,其中测定时间

大多是在冬季(９６．９％),见图１.

注:∗ 代表中期维生素 D水平,在春夏建档和秋冬建档组别之间

有统计学差异.

图１　建档季节与孕期维生素D水平变化的关系

Fig．１　Effectofseasonsonchangesin

VitaminDlevelsduringpregnancy

３讨论

本研究显示,维生素 D缺乏在北方孕妇中的患

病率很高,其中年龄、BMI、季节是影响维生素 D水

平的因素.在孕早期诊断维生素D缺乏/不足后,经

过规范性补充,血浆２５(OH)D 的浓度随孕周增加

而增加,并在孕中期迅速升高,维生素D缺乏率明显

下降,但维生素D缺乏和不足现象仍有很高比例.

３．１孕早期维生素D水平及其影响因素分析

在２０８２例孕妇中,观察到建档早期维生素 D
水平普遍偏低[(１６．８０±５．９６)ng/mL],其中年龄、孕

前BMI以及季节均是孕早期维生素 D的影响因素

(见表２).年龄与维生素 D水平呈正相关,３５岁以

上的孕妇人群维生素 D水平较低年龄组相对偏高,

这与BEN[１１]的研究显示的由于表观基因组老化、端

粒丢失或维生素 D代谢物的抗氧化作用,维生素 D
水平与年龄呈负相关不一致,可能与部分高龄孕妇

因为辅助生殖或高龄孕前检查,提前发现维生素 D
缺乏而对症补充有关,也可能与此部分人群对健康

更加重视而平时具有服用补充剂的习惯有关.对这

一现象原因的探讨需要对孕前补充剂进行更详细的

调查才能明确.而超重/肥胖孕妇中,维生素D水平

较正常BMI组孕妇更低,这与既往研究一致,可能机

制之一是肥胖增加了循环中维生素D功能不全的风

险,与维生素D储存在脂肪组织中,生物利用度降低

有关[１２].２０１９年Jeffrey[１３]指出,与血清２５(OH)D水

２７
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平相关的基因 CYP２R１,主要编码肝脏维生素 D

２５Ｇ羟化酶,在肥胖患者体内表达减少,这可能是肥

胖患者维生素D水平低的另一机制.此外,不同建

档季节的孕妇其维生素D水平也是有差别的.本研

究发现,冬季建档孕妇早期维生素 D 平均水平为

(１５．８９±５．８５)ng/mL,显著低于其他三个季节建档

孕妇(见表１).这是由于冬季日照时间短,紫外线

强度低以及皮肤暴露面积少等因素,导致自身皮肤

合成维生素D效率低.

３．２孕期维生素D的动态变化情况及其影响因

素分析

孕期不同阶段的维生素 D水平比较显示(见表

３),孕期维生素D缺乏和不足的患病率非常高,尤其

是在孕早期,７７．２％ 的妇女存在维生素 D 缺乏,

１９．４％处于不足状态.孕中、晚期的维生素 D 浓度

明显增高,但在孕晚期仍有３０．６％的孕妇存在维生

素D缺乏情况.这与既往的研究一致.在上海地

区[１４](纬度３１．２N)、浙江舟山[１５](纬度２９．３~３１．０N)

的横断面研究显示,上海地区孕早期维生素 D的缺

乏率在７２．５％,舟山３２６８名孕妇中,早、中、晚期维

生素D缺乏率分别为６５．３％、３３．６％、３２．１％,相对

应的维生素D平均水平分别是(１８．９４±８．７４)、(２３．０５

±１１．１５)、(２４．６５±１１．５９)ng/mL.血清维生素 D浓

度在孕中期迅速升高,在孕晚期趋于平稳,维生素 D
缺乏率显著下降(早期７７．２％,中期３２．３％,晚期

３０．６％),这与本研究在孕早期诊断维生素 D 缺乏

后,及时给予规范性的补充有关.

但同时,孕晚期仍有３０．６％的维生素D缺乏率.

在早、中、晚期均测定维生素 D 的３５６人孕妇中发

现,经过规范的维生素D补充后,整个孕期持续存在

维生素D缺乏率仍为１７．４％.这样的现象需要引起

我们思考,为何补充维生素 D补充没有纠正孕妇的

维生素D缺乏呢? 美国临床内分泌学会发布的指南

指出[２],每天６００IU 维生素 D补充以预防孕妇的维

生素D缺乏,对于处于维生素 D缺乏风险的孕妇可

能需要１５００~２０００IU/d的维生素 D才能维持血

液中２５(OH)D水平高于３０ng/mL.结合本研究结

果,提示孕期给与的维生素 D 补充剂量可能不足.

«围产期维生素D管理规范»中建议:维生素 D缺乏

孕妇补充８００~２０００IU/d,临床医生可能会考虑维

生素D属于脂溶性维生素惧怕补充过量而给予最低

标准的补充.另外,日照时间也可能是影响补充效

果的因素之一.在早、中、晚期持续监测维生素D的

３５６名孕妇中也发现,夏季建档的孕妇,在孕晚期由

于处于北方的冬季,即便补充维生素 D,也出现维生

素D水平下降的情况(见图１).这与 RichardC[１６]

研究中提到的纬度４０度以上的地区维生素 D水平

季节性循环说法一致.在其他研究中也发现同样的

结论,日光照射不足的其它影响因素,包括长期室内

工作,戴面纱,经常使用防晒霜等也是引起自身合成

维生素 D不足的原因.除以上原因之外,维生素 D
补充还存在较多的不确定性因素,如服用时间是否

足够、患者依从性高低、肤色、饮食来源维生素 D含

量及维生素D基因多态性等[１７Ｇ１９].因此,针对不同

的维生素D水平给予多少补充剂量、是否需要根据

季节调整,以及更及时地监测需要后续进一步研究.

３．３小结

本研究关注规范补充维生素 D后,妊娠三个阶

段血清２５(OH)D水平的动态变化,这与其他横断

面研究不同,为更加精准营养支持提供了临床依据.

本研究也有其局限性,第一,由于部分孕妇失访或医

生未足够重视,孕中期和孕晚期随访样本较少;其

次,未收集到完整的维生素 D补充情况以及未评估

患者的补充依从性,导致无法对孕中晚期维生素 D
水平的影响因素进行全面评估.

综上所述,应加强孕期维生素D管理,进行早诊

断早补充,规范化补充维生素 D并针对缺乏患者补

充后效果进行及时评估.对存在维生素D缺乏高危

因素的孕妇,如肥胖、长期室内办公、处于冬季,以及

规范化补充后维生素 D改善效果不佳的患者,可能

需要增加补充剂量以提高血清维生素D水平.
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