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脂溶性维生素 A、D、E与妊娠期糖尿病的相关性分析 *
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摘要 目的：探讨妊娠期糖尿病(gestational diabetes mellitus，GDM)孕妇血清中维生素 A、25-羟基维生素 D、维生素 E的水平及其

临床意义。方法：选取在大连大学附属中山医院就诊并诊断为 GDM的孕妇 1000例为实验组；另选取无 GDM孕妇 1000例为对

照组。采用反向高频液相色谱荧光法(high-performance liquid chromatography，HPLC)测定其血清维生素 A、E水平；高效液相色谱

液相色谱串联质谱法(high-performance liquid chromatography tandem mass spectrometer，HPLC-AS/MS)测定血清 25-羟基维生素 D

水平。结果：GDM孕妇血清中维生素 A水平与无 GDM孕妇比较差异无统计学意义 (P>0.05)；GDM孕妇血清 25-羟基维生素 D

水平明显低于对照组(P<0.05)；GDM孕妇血清维生素 E水平明显高于对照组(P<0.05)。GDM孕妇血清 25-羟基维生素 D水平与

血清维生素 E水平呈显著负相关(r=-0.351，P<0.05)。结论：GDM孕妇血清 25-羟基维生素 D水平低，维生素 E水平高，且两者有

一定相关性，可能共同参与了 GDM的发生。
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Correlative analysis between Fat-soluble vitamins A, D and E
and Gestational Diabetes*

To investigate the expression levels and clinical significance of vitamin A, 25-hydroxyvitamin D, vitamin E

in pregnant women with gestational diabetes mellitus. One hundred patients with GDM diagnosed in Zhongshan Hospital

Affiliated to Dalian University were selected as experimental group; 100 non-GDM patients were selected as control group.

High-performance liquid chromatography (HPLC) was used to determine vitamin A and E levels; high-performance liquid

chromatography tandem mass spectrometer (HPLC-AS/MS) was used to determine 25-hydroxyvitamin D levels. There was no

significant difference in serum vitamin A levels between GDM patients and non-GDM patients (P>0.05); the serum 25-hydroxyvitamin D

levels in GDM patients were significantly lower than those in the control group (P<0.05); the serum vitamin E levels in GDM patients

were significantly higher than those in the control group (P<0.05). The serum level of 25-hydroxyvitamin D in patients with GDM was

negatively correlated with the expression of vitamin E (r=-0.351, P<0.05). The level of 25-hydroxyvitamin D in patients with

GDM is low, and the level of vitamin E is high, and there is a certain correlation between the two, and they may jointly participate in the

development of GDM.
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前言

近年来，随着人们生活方式及饮食习惯的改变，妊娠期糖

尿病(GDM)的发病率呈逐年上升的趋势[1]。GDM是妊娠期的

一种特有疾病，其发生可以增加巨大儿、胎膜早破、胎儿宫内

窘迫等并发症的风险，同时也大大增加剖宫产率，严重危害母

儿健康。

维生素 A是紫香酮的衍生物，是妊娠必须的维生素之一，其缺

乏可导致夜盲、干眼、呼吸道感染等症状，还可以影响血脂水

平[2]。25-羟基维生素 D具有调节钙磷代谢的作用，有研究表明

GDM与 25-羟基维生素 D的含量密切相关。维生素 E是一种

脂溶性抗氧化剂，可调节脂质代谢，保护血管内皮细胞[3]。研究

表明机体血脂水平与血糖水平密切相关。因此，本研究主要检

测了 GDM孕妇血清中维生素 A、25-羟基维生素 D、维生素 E
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Groups N Age Gestational week BMI（kg/m2）

GDM Group 1000 29.45± 3.58 28.23± 4.67 28.19± 3.87

Negative Control Group 1000 28.36± 4.39 29.85± 3.19 27.56± 4.72

T value 0.188 0.353 0.378

P value 0.619 0.485 0.466

表 1两组孕产妇一般资料的对比(x依s)
Table 1 Comparison of the general data between two groups of pregnant women(x依s)

表 2两组孕产妇血清维生素 A、25-羟基维生素 D、维生素 E水平比较(x依s)
Table 2 Comparison of the serum vitamin A, 25- hydroxyvitamin D and vitamin E levels between two groups of pregnant women(x依s)

Groups N VA(mg/L) 25- hydroxyvitamin D VE（ng/mL）

GDM Group 1000 0.34± 0.8 20.80± 7.09 21.36± 4.93

Negative Control Group 1000 0.29± 0.9 32.89± 4.71 16.25± 5.49

T value 0.376 -0.142 0.710

P value 0.489 0.032 0.020

的水平，并探讨了其与 GDM风险的相关系，以期指导孕妇在

妊娠期的合理正确补充营养，为进一步开展孕妇营养保健工作

提供更多的依据。

1 对象与方法

1.1 研究对象

选取 2017年 1月 -2018年 6月在大连大学附属中山医院

产科门诊初诊并进行产前检查的初产妇 2000例为研究对象，

年龄为 18-34岁，平均(29.9± 8.7)岁；孕周为 28-34周；平均体

重指数(25.1± 8.3)kg/m2。其中，确诊为妊娠期糖尿病孕妇 1000

例为实验组，无妊娠期糖尿病及其他并发症孕妇 1000例为对

照组。所有入选病例均为单胎妊娠，除外糖尿病合并妊娠、人工

辅助受孕、严重的内外科疾病以及其他合并症。两组孕妇的年

龄、孕周、体重相比较，差异无统计学意义(P>0.05)，见表 1。本

研究经我院医学伦理委员会批准，所有患者均知情同意。

1.2 研究方法

1.2.1 实验标准 所有研究对象于首次就诊产检时建立孕妇

保健手册，定期产检，于 24-28周行 OGTT实验。诊断依据《妇

产科学》第九版标准 [4]：所有受检者需每天进食不少于 150 g

碳水化合物，连续 3天正常饮食，化验前一天晚餐后开始禁食

8-14个小时，晨起化验静脉空腹血糖后，将 75 g葡萄糖粉

+300 mL温开水混匀后，5分钟内饮完，以喝糖水第一口计时，

分别于 1 h，2 h后测定静脉血糖。参考《妊娠合并糖尿病诊治指

南》[5]：FPG>5.1 mmol/L，1 h PBG>10.0 mmol/L，或 2 h PBG>8.5

mmol/L，满足上述一点即可诊断为 GDM。各选取 GDM及无

GDM组 1000例为实验对象。

1.2.2 实验方法 所有实验组与对照组孕妇于妊娠 28-34周

时早晨空腹抽取肘静脉血 2 mL，静止待血清分离，不抗凝，所

有血清采用 0-4℃避光储存，以 3000 r/min离心 10 min，分离血

清样本待检。所有血清样本送至沈阳和医学检验所进行定量，

测定维生素 A，25-羟基维生素 D，维生素 E水平。血清维生素

A、E测定方法采用反向高频液相色谱荧光法(high-performance

liquid chromatography，HPLC)；25- 羟基维生素 D 测定方法采

用高效液相色谱液相色谱串联质谱法 (high-performance liquid

chromatography tandem mass spectrometer，HPLC-AS/MS)。试剂

均购自美国 Sigma-Aldrich公司产品。仪器为 LCMS-8040高效

液相色谱质谱联用仪(日本岛津制作所)。将所有检测标准物质

数据制作标准曲线方程。根据标准曲线方程计算质控样本和待

检测样本(维生素 A、25-羟基维生素 D、维生素 E含量)，其质

控范围 x依s。采用Westard多规则质控方法判定质控结果是否

合格，每批次检测样本至少双质控。

1.3 统计学方法

所有数据采用 SPSS 18.0统计软件处理，计量资料以均

数± 标准差(x依s)表示，采用 t检验分析，计数资料的比较采用

x2检验，以 P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 GDM孕妇与非 GDM孕妇血清维生素 A水平的对比

1000例 GDM孕妇血清维生素 A水平为 0.34± 0.8 mg/L；

1000 例非 GDM 孕妇血清维生素 A 水平为 0.29± 0.9 mg/L。

GDM孕妇血清维生素 A水平与非 GDM组比较差异无统计学

意义(P>0.05)，见表 2。

2.2 GDM孕妇与非 GDM孕妇血清 25-羟基维生素 D水平的

比较

1000例 GDM孕妇血清 25-羟基维生素 D水平为 20.80±

7.09 ng/mL，1000例非 GDM孕妇血清 25-羟基维生素 D水平

为 32.89± 4.71 ng/mL。GDM孕妇血清 25-羟基维生素 D水平

明显低于非 GDM者，差异有统计学意义(P<0.05)，见表 2。

2.3 GDM孕妇与非 GDM孕妇血清中维生素 E水平的比较

1000例 GDM孕妇血清维生素 E水平为 21.36± 4.93mg/L；

1000例非 GDM孕妇血清中维生素 E水平为 16.25± 5.49mg/L。

GDM孕妇血清维生素 E水平明显高于非 GDM孕妇，差异有

统计学意义(P<0.05)，见表 2。
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2.4 孕妇血清中维生素 A、25-羟基维生素 D、维生素 E水平的

相关性

通过 Pearson相关性分析法，我们发现 GDM孕妇血清中

25- 羟基维生素 D 水平与维生素 A 表达水平无相关性(r=0.

013，P>0.05)，与维生素 E表达水平呈负相关(r=-0.351，P<0.05)。

3 讨论

随着人们生活水平的提高，医学技术的不断发展，GDM的

发病率呈逐年升高趋势，且逐渐年轻化[6]。GDM为妊娠期最常

见的并发症之一，与母儿的近远期的不良预后密不可分 [7]。

GDM的发病机制与 2型糖尿病发生机制相似，是一种复杂的

异质性糖代谢疾病，主要为妊娠期产生胰高血糖素、胎盘生乳

素、糖皮质激素及孕激素等，形成胰岛素抵抗伴随胰岛 B细胞

功能不良，导致胰腺功能受损、胰岛素分泌障碍，从而导致发

病[8]。GDM会引发妊娠期一系列并发症，如胎儿畸形、感染、胎

膜早破、新生儿低血糖、新生儿呼吸窘迫综合征等，不单单是孕

期发病，还会增加产后发生糖尿病的风险[9]。以往有学者统计
[10]，如果能把血糖控制到正常范围，可大大减少围产儿的并发

症及死亡率。因此，GDM 应该引起产妇以及临床医生的重

视[11，12]。然而，现行的治疗 GDM方案大多在控制血糖范围，很

少有从早期发现可能患 GDM的风险，从而预防 GDM的发生。

本文实验旨在研究维生素 A、D、E与 GDM的相关性，或许能

在早孕期发现产妇体内缺乏维生素情况，及时补充，从而降低

发生 GDM的风险。

维生素 A缺乏症是现在发展中国家最常见的营养缺乏症

之一，其主要发生在孕妇及儿童。维生素 A是细胞外基质蛋白

的辅助因子，其可调节滋养细胞功能、胚胎的形成、胎儿的生长

及妊娠过程[13]。维生素 A具有抗氧化以及清除自由基的作用，

当患者有维生素 A缺乏时，可以导致糖蛋白的合成异常，引起

细胞加速分裂，合成张力原纤维，从而机体并发症持续增多。有

研究报道，维生素 A缺乏与子痫前期的发生密切相关。子痫前

期的发生机制主要为全身的小动脉痉挛，而 GDM的发生中，

同样会引起微小血管的病变，如糖尿病视网膜病变。曾有研究

报道，糖尿病视网膜病变的患者中，维生素 A缺乏者占 66%以

上，说明，维生素 A的缺乏增加了糖尿病视网膜病变的风险。

但是否会增加 GDM的发生率还有待研究。因此，本实验旨在

分析 GDM与维生素 A的相关性。实验数据表明，GDM与维生

素 A水平无明显相关，有待于进一步研究。

25-羟基维生素 D在人体中主要作用是调节钙磷代谢，促

进骨骼发育，其在防治儿童佝偻病方面被广泛应用[14]。研究调

查发现，25- 羟基维生素 D在怀孕的妇女中缺乏情况相当普

遍，且 25-羟基维生素 D与 GDM的相关性报道越来越多[15]，

25-羟基维生素 D在胰岛素分泌以及发生胰岛素抵抗等方面

现已成为研究的热点[16]。25-羟基维生素 D的缺乏也同时很可

能是糖尿病肾病以及视网膜病变发生的独立危险因素。管小芳
[17] 研究发现，GDM孕妇血清中 25-羟基维生素 D含量明显低

于非 GDM孕妇，并且，补充 25-羟基维生素 D可以促进体内

胰岛素的释放、减少胰岛素的抵抗，从而改善糖代谢功能，控制

糖尿病的症状，降低 GDM的风险。同样的，本实验研究结果与

上述结果一致，GDM患者 25-羟基维生素 D明显少于非 GDM

患者，更加验证了 GDM与 25-羟基维生素 D确实存在一定相

关性。因此，适当补充 25-羟基维生素 D也许可以降低 GDM

的发生率，从而减少早产、巨大儿等不良妊娠结局的发生。

曾有学者研究发现[18]，维生素 E可以缓解 GDM孕妇的脂

质代谢紊乱，降低血清炎症因子，维生素 E的水平不足可能会

导致子痫的发生。妊娠过程中，孕妇耗氧量随孕周增长而增加，

可导致机体供氧不足而产生缺氧现象[19]。维生素 E是一种抗氧

化剂，能够抑制动脉内皮细胞产生脂质过氧化物，故正常妊娠

时，维生素 E可以使氧化与抗氧化作用保持平衡，从而维持正

常妊娠[20]。然而，GDM患者体内抗氧化能力增加，需氧量增加，

相对于正常孕妇，GDM患者更容易发生宫内缺氧。维生素 E的

增加可能会加重抗氧化的能力，从而增加了母儿并发症发生的

风险[21]。本研究结果显示，GDM孕妇血清中维生素 E含量明显

高于非 GDM患者，差异有统计学意义。且 25羟基维生素 D与

维生素 E的表达水平呈负相关。提示 GDM孕妇中维生素 E的

升高可能与 GDM的发生有一定相关性，或许通过维生素 E的

检测可以预测 GDM的发生几率，以及减少维生素 E的摄入，

减轻 GDM患者体内抗氧化能力，增加需氧量，减少母儿不良

结局。

孕期补充维生素现已成为热点，许多孕妇从孕期到生产一

直盲目补充各种维生素，但是维生素含量的过多或者过少很可

能就是诱发 GDM的主要因素之一。本实验研究表明，25-羟基

维生素 D及维生素 E含量在 GDM孕妇血清中的表达存在一

定意义。维生素 D缺乏或者维生素过量可能会诱发 GDM。或

许我们能够通过外源检测 GDM患者维生素 D、E的水平，预测

GDM的发生几率，评估成为 GDM的风险。适当的补充 25-羟

基维生素 D，减少维生素 E含量，从而预防 GDM的发生，降低

母儿并发症。25-羟基维生素 D、维生素 E两者有一定的相关

性，25-羟基维生素 D的缺乏是否会导致维生素 E的升高，从

而增加 GDM的发生几率，很可能是预测 GDM发生的一个新

型的独立危险因素，其具体协调作用有待于进一步研究。
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