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孕中期孕妇血清3种维生素水平的年龄、季节变化及其
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张春利,齐结华,吴守乐,宦 宇,蔡徐山△

上海市嘉定区妇幼保健院检验科,上海
 

201821

  摘 要:目的 探讨孕中期孕妇血清25羟维生素D
 

[25-(OH)D]、叶酸和维生素B12 水平的年龄、季节变

化,以及其对妊娠期糖尿病(GDM)的影响。方法 选择2021年1-12月于上海市嘉定区妇幼保健院产检的

4
 

830例孕妇作为研究对象。按年龄段分为≤25岁827例,>25~30岁2
 

069例,>30~35岁1
 

550例,>35
岁387例;按照孕中期检测维生素水平时所处的季节划分,春季1

 

137例,夏季1
 

422例,秋季1
 

149例,冬季

1
 

125例;根据孕中期口服葡萄糖耐量试验(OGTT)结果将孕妇分为对照组(健康妊娠,n=4
 

015)和GDM 组

(n=815)。于孕中期检测血清25-(OH)D、叶酸和维生素B12 水平,比较不同年龄段、不同季节这3种维生素水

平,并通过Logistic回归分析年龄及这3种维生素水平对GDM 发病的影响。结果 与其他年龄段相比,≤25
岁孕妇血清中25-(OH)D、叶酸和维生素B12 水平均最低,差异均有统计学意义(P<0.05);四季中25-(OH)D、
叶酸、维生素B12 水平比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。25-(OH)D水平在夏季最高,在冬季最低;叶酸

水平在秋季最高,在冬春季节最低;维生素B12 水平在秋季最高,在春季最低。GDM 组孕妇年龄大于对照组

(P<0.05),25-(OH)D水平低于对照组(P<0.05),叶酸高于对照组(P<0.05)。Logistic回归分析显示,孕

妇年龄及血清中25-(OH)D、叶酸水平均是发生GDM 的影响因素(P<0.05)。结论 不同年龄段、不同季节

孕妇体内25-(OH)D、叶酸和维生素B12 水平不同,孕妇年龄及血清中25-(OH)D、叶酸水平均是发生GDM的

影响因素,应根据孕妇年龄及季节及时调整维生素的补充,有利于降低GDM的发生。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

age
 

and
 

seasonal
 

changes
 

of
 

serum
 

25-(OH)D,folic
 

acid
 

and
 

vita-
min

 

B12 levels
 

in
 

pregnant
 

women
 

during
 

the
 

second
 

trimester,and
 

their
 

influence
 

on
 

gestational
 

diabetes
 

mel-
litus(GDM).Methods A

 

total
 

of
 

4
 

830
 

pregnant
 

women
 

with
 

prenatal
 

examination
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

Janu-
ary

 

to
 

December
 

2021
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

study
 

subjects
 

and
 

divided
 

into
 

827
 

cases
 

in
 

≤25
 

years
 

old,2
 

069
 

cases
 

in
 

>
 

25-30
 

years
 

old,1
 

550
 

cases
 

in
 

>
 

30-35
 

years
 

old,and
 

387
 

cases
 

in
 

>
 

35
 

years
 

old
 

according
 

to
 

the
 

age
 

group.There
 

were
 

1
 

137
 

cases
 

in
 

spring,1
 

422
 

cases
 

in
 

summer,1
 

149
 

cases
 

in
 

autumn
 

and
 

1
 

125
 

cases
 

in
 

winter
 

according
 

to
 

the
 

season
 

in
 

which
 

the
 

vitamin
 

levels
 

were
 

measured
 

during
 

the
 

second
 

trimester.Ac-
cording

 

to
 

the
 

results
 

of
 

oral
 

glucose
 

tolerance
 

test
 

(OGTT)
 

during
 

the
 

second
 

trimester,the
 

pregnant
 

women
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

control
 

group
 

(healthy
 

pregnancy,n=4
 

015)
 

and
 

GDM
 

group
 

(n=815).The
 

levels
 

of
 

serum
 

25-(OH)D,folic
 

acid
 

and
 

vitamin
 

B12 were
 

detected
 

in
 

the
 

second
 

trimester.The
 

levels
 

of
 

these
 

three
 

vi-
tamins

 

were
 

compared
 

among
 

the
 

different
 

age
 

groups
 

and
 

seasons,and
 

the
 

influence
 

of
 

age
 

and
 

these
 

three
 

vi-
tamin

 

levels
 

on
 

the
 

GDM
 

onset
 

were
 

analyzed
 

by
 

Logistic
 

regression.Results Compared
 

with
 

the
 

other
 

age
 

groups,the
 

levels
 

of
 

serum
 

25-(OH)D,folic
 

acid
 

and
 

vitamin
 

B12 in
 

the
 

pregnant
 

women
 

≤25
 

years
 

old
 

were
 

the
 

lowest,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).There
 

were
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

the
 

levels
 

of
 

25-(OH)D,folic
 

acid
 

and
 

vitamin
 

B12 among
 

four
 

seasons
 

(P<0.05).The
 

level
 

of
 

25-(OH)D
 

was
 

highest
 

in
 

summer
 

and
 

lowest
 

in
 

winter.The
 

folic
 

acid
 

level
 

was
 

highest
 

in
 

autumn
 

and
 

lowest
 

in
 

winter
 

and
 

spring.The
 

vitamin
 

B12 level
 

was
 

highest
 

in
 

autumn
 

and
 

lowest
 

in
 

spring.The
 

age
 

of
 

pregnant
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women
 

in
 

the
 

GDM
 

group
 

was
 

greater
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05),the
 

level
 

of
 

25-(OH)D
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05),and
 

folic
 

acid
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<
0.05).The

 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

pregnant
 

women's
 

age,serum
 

25-(OH)D
 

and
 

folic
 

acid
 

levels
 

were
 

the
 

independent
 

influencing
 

factors
 

for
 

the
 

occurrence
 

of
 

GDM
 

(P<0.05).Conclusion The
 

levels
 

of
 

25-(OH)D,folic
 

acid
 

and
 

vitamin
 

B12 in
 

pregnant
 

women
 

are
 

different
 

in
 

different
 

ages
 

and
 

seasons.The
 

age
 

of
 

pregnant
 

women
 

and
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

25-(OH)D
 

and
 

folic
 

acid
 

are
 

all
 

the
 

influencing
 

factors
 

for
 

the
 

oc-
currence

 

of
 

GDM.Vitamin
 

supplementation
 

should
 

be
 

timely
 

adjusted
 

according
 

to
 

the
 

age
 

and
 

season
 

of
 

preg-
nant

 

women,which
 

is
 

conducive
 

to
 

reduce
 

the
 

occurrence
 

of
 

GDM.
Key

 

words:25-(OH)D; folic
 

acid; vitamin
 

B12; age; gestational
 

diabetes
 

mellitus

  妊娠期糖尿病(GDM)是在怀孕期间首次出现糖

耐量异常,血糖异常升高对母体和胎儿都有严重危

害,造成不良妊娠结局,如流产、巨大儿发生率高、剖
宫产率增加、羊水过多、宫内生长受限、新生儿呼吸窘

迫综合征等。随着人们生活水平的提高和生活方式

的改变,GDM 发生率也呈现出逐年上升的趋势[1]。
GDM的病因及发病机制目前尚不明确,近年来,有研

究表明血清维生素D、叶酸和维生素B12 可能与胰岛

素抵抗有关,在GDM的发生、发展中起到了重要的作

用[2-3]。本研究回顾性分析了来本院产检的孕妇孕中

期血清25羟维生素D[25-(OH)D]、叶酸和维生素

B12 水平,并分析了这3种维生素对GDM 的影响,为
临床GDM的预防和治疗提供相关依据。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2021年1-12月于本院产检

的4
 

830例孕妇作为研究对象。按年龄段分为≤25
岁827例,>25~30岁2

 

069例,>30~35岁1
 

550
例,>35岁387例;按照孕中期检测维生素水平时所

处的不同季节划分,其中春季1
 

137例,夏季1
 

422
例,秋季1

 

149例,冬季1
 

125例;根据孕中期口服葡

萄糖耐量试验(OGTT)结果将孕妇分为对照组(健康

妊娠,n=4
 

015)和GDM 组(n=815)。GDM 诊断标

准:空腹血糖≥5.1
 

mmol/L,或餐后1
 

h血糖≥10.0
 

mmol/L,或餐后2
 

h血糖≥8.5
 

mmol/L。排除合并

有高血压、心脏病、胎儿畸形、双胎及多胎妊娠、其他

妊娠并发症的孕妇。本研究经本院医学伦理委员会

审查通过。
1.2 检测方法 抽取孕24~28周孕妇早晨空腹静

脉血,采用 Maglumi
 

2000全自动化学发光测定仪(深
圳市新产业生物医学工程股份有限公司)检测血清

25-(OH)D、叶酸和维生素B12 水平,各步骤均严格按

照试剂和仪器说明书进行操作。
1.3 统计学处理 采用SPSS18.0统计软件对数据

进行处理分析。呈正态分布的计量资料以x±s 表

示,两组间比较采用t检验;呈非正态分布的计量资

料采用中位数(四分位数间距)[M(QR)]表示,两组

间比较采用非参数 Mann-Whiney
 

U 检验,多组间比

较采用Kruskal-Wallis
 

H 检验,多组间两两比较采用

Nemenyi检 验;采 用 Logistic回 归 分 析 年 龄、25-
(OH)D、叶酸和维生素B12 对GDM 发病的影响。以

P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 不同年龄段孕妇血清25-(OH)D、叶酸和维生

素B12 水平 与其他年龄段相比,≤25岁孕妇血清中

25-(OH)D、叶酸和维生素B12 水平均最低,差异均有

统计学意义(P<0.05);与其他年龄段相比,>35岁

孕妇血清中25-(OH)D、叶酸水平均最高,差异均有

统计学意义(P<0.05);>30~35岁孕妇血清中叶酸

和维生素B12 水平高于>25~30岁孕妇,差异均有统

计学意义(P<0.05)。见表1。
表1  不同年龄段孕妇血清25-(OH)D、叶酸、

   维生素B12 水平比较[M(QR)]

年龄(岁) n
25-(OH)D
(ng/mL)

叶酸

(ng/mL)
 

维生素B12
(pg/mL)

≤25 827 29.60(14.50)
 

12.85(13.46)
 

288.40(139.70)

>25~302
 

069 30.40(15.26)*
 

14.78(14.10)*
 

305.30(131.95)*

>30~351
 

550 30.80(15.90)*
 

15.65(12.73)*#
 

316.50(137.13)*#

>35 387 31.91(15.80)*#▲
 

16.19(11.77)*#
 

313.00(140.80)*

H 14.61 108.19 38.17

P <0.05 <0.05 <0.05

  注:与≤25岁比较,*P<0.05;与>25~30岁比较,#P<0.05;

与>30~35岁比较,▲P<0.05。

2.2 不同季节孕妇血清3种维生素水平 四季中

25-(OH)D、叶酸、维生素B12 水平比较,差异均有统

计学意义(P<0.05)。25-(OH)D水平在夏季最高,
在冬季最低;叶酸水平在秋季最高,在冬春季节最低;
维生素B12 水平在秋季最高,在春季最低。见表2。

表2  不同季节孕妇血清25-(OH)D、叶酸、维生素B12
   水平比较[M(QR)]

季节 n 25-(OH)D(ng/mL) 叶酸(ng/mL)
维生素B12
(pg/mL)

春 1
 

137 29.82(18.63) 13.75(9.10) 280.10(108.45)

夏 1
 

422 36.06(16.17)* 15.42(13.56)* 290.55(145.90)*

秋 1
 

149 30.92(12.35)# 20.46(13.10)*# 356.00(125.25)*#

冬 1
 

125 24.42(10.81)*#▲ 13.11(10.64)#▲ 307.50(123.15)*#▲

H 800.83 160.04 318.29

P
 

<0.05 <0.05 <0.05

  注:与春季比较,*P<0.05;与夏季比较,#P<0.05;与秋季比

较,▲P<0.05。

2.3 两组孕妇年龄及血清中3种维生素水平 与对
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照组相比,GDM组孕妇年龄较大(P<0.05),血清中

25-(OH)D水平较低(P<0.05),叶酸水平较高(P<
0.05),维 生 素 B12 水 平 差 异 无 统 计 学 意 义(P>
0.05)。见表3。
2.4 年龄及3种维生素与GDM 的Logistic回归分

析 以是否为 GDM(否=0,是=1)为因变量,年龄

(≤25岁=0,>25~30岁=1,>30~35岁=2,>35
岁=3)、25-(OH)D(原值输入)、叶酸(原值输入)、维
生素B12(原值输入)为自变量,进行Logistic回归分

析。结果显示:孕妇年龄及血清中25-(OH)D、叶酸

水平均是发 生 GDM 的 影 响 因 素(P<0.05)。见

表4。

表3  两组孕妇年龄及血清25-(OH)D、叶酸、维生素B12 水平比较[x±s或M(QR)]

组别 n 年龄(岁) 25-(OH)D(ng/mL) 叶酸(ng/mL) 维生素B12(pg/mL)

对照组 4
 

015 29.18±4.25 30.65(15.43) 14.70(14.31) 306.00(135.7)

GDM组 815 30.88±4.21 29.85(15.73) 15.69(12.95) 309.50(137.7)

t或Z -10.495 -2.075 -3.653 -1.043

P <0.001
 

0.038
 

<0.001
 

0.297
 

表4  年龄及3种维生素与GDM的Logistic回归分析

指标 β SE Waldχ2 P OR(95%CI)

年龄 0.092 0.009 98.537 <0.05 1.096(1.076~1.116)

25-(OH)D -0.015 0.004
 

16.953
 

<0.05 0.985(0.977~0.992)

叶酸 0.025 0.006
 

14.892
 

<0.05 1.025(1.012~1.038)

维生素B12 -0.001 0.000
 

3.803
 

0.05
 

0.999(0.998~1.000)
 

3 讨  论

  GDM 是女性妊娠期常见的并发症之一,随着人

们生活水平的提高以及膳食结构的改变,我国GDM
发病率呈现上升趋势[4],加上“二孩”“三孩”政策的开

放实施,高龄孕产妇也随之增多,进一步提高了我国

的GDM 发病率。GDM 对母体及胎儿都有严重危

害:对母体来说,容易引起妊娠期高血压、流产或早

产,产后发生2型糖尿病、缺血性心脏病的风险也会

增加;对胎儿来说,容易出现巨大儿、宫内生长受限、
死胎,出生后易发生呼吸窘迫、高胆红素血症、肥胖、
代谢性疾病等[1]。因此,探讨GDM发病的相关因素,
对维持孕妇正常的糖代谢水平至关重要。

维生素D在人体多种生理、病理过程中发挥着重

要的作用。女性妊娠期间对维生素D的需求增多,维
生素D不足或缺乏对母婴有显著影响,如反复妊娠丢

失、先兆子痫、胎儿宫内生长受限、出生后佝偻病、内
分泌代谢紊乱等[5]。本研究结果显示:GDM 组与对

照组相比,25-(OH)D水平较低,且Logistic回归分析

显示25-(OH)D是发生GDM 的影响因素,这与周剑

利等[6]、王楠等[7]的研究结果一致;不同年龄段孕妇

孕中期血清中25-(OH)D水平不同,≤25岁年龄段

25-(OH)D水平最低,这可能是由于该年龄段女性较

年轻,户外活动较少、不注意养生导致的;不同季节孕

妇孕中期血清中25-(OH)D水平也不同,夏季最高,
冬季最低,这主要是由于冬季紫外线强度较弱、日照

时间短,且由于冬季气温低,人们户外活动减少,导致

紫外线暴露减少。因此应加强对≤25岁年龄段孕妇

的宣教工作,同时做好全年龄段孕妇冬季补充维生素

D的指导工作。
 

叶酸和维生素B12 都属于B族维生素,妊娠期女

性缺乏叶酸和维生素B12 可能会引起孕妇营养性贫

血、DNA合成受阻、胎儿发育迟缓等[3]。目前有关叶

酸和维生素B12 与GDM 关系的研究较少,已有的研

究结论也存在一定的争议。LI等[8]研究表明,孕前补

充叶酸会显著降低GDM的发病风险。但也有研究显

示,单纯孕前或孕中期补充叶酸与
 

GDM
 

的发病无

关,孕早期补充叶酸反而会增加2.25倍GDM的发病

风险[9]。本研究结果显示,GDM 组与对照组相比,叶
酸水平较高,且 Logistic回归分析显示叶酸是发生

GDM的影响因素,这与LI等[10]的研究结果一致。但

HUANG等[11]研究发现,补充叶酸与GDM发病风险

的关系呈“U”形,与服用叶酸≤60
 

d的孕妇相比,未
服用叶酸的孕妇及服用>90

 

d的孕妇
 

GDM
 

发病风

险明显升高,这说明叶酸在一定程度上为预防GDM
的保护因素,但过量的叶酸摄入反而会增加GDM 的

发病风险,因此应根据不同的人群建立相应的参考范

围。本研究GDM 组维生素B12 水平与对照组相比,
差异无统计学意义(P>0.05),但有研究表明维生素

B12 不足会增加GDM 发病风险[12-13],因此,关于维生

素B12 与GDM的相关性尚有待进一步研究。不同年

龄段孕妇孕中期血清叶酸和维生素B12 水平不同,≤
25岁年龄段叶酸和维生素B12 水平最低,这可能是由

于该年龄段女性年龄较小,不注意营养均衡,未认识

到叶酸和维生素B12 重要性所致。不同季节孕妇孕中

期血清叶酸和维生素B12 水平也不同,叶酸水平在秋

季最高,在冬春季节最低,这可能是因为秋季为多种

瓜果蔬菜成熟季节,通过膳食补充增多引起;维生素

B12 水平在秋季最高,在春季最低。而LINDSTRÖM
等[14]研究结果表明维生素B12 缺乏在干燥、寒冷的季

节最常见,炎热、干燥的季节最不常见;RONNEN-
BERG等[15]的研究显示血浆维生素B12 水平无季节

性变化。这可能与不同地域人群饮食习惯不同及样

本量多少有关。
综上所述,不同年龄段、不同季节孕妇血清25-
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(OH)D、叶酸和维生素B12 水平不同。对于≤25岁

的孕妇,这3种维生素均处于较低水平,应强调补充

维生素的重要性;对于全年龄段孕妇,应加强冬季维

生素D的补充以及春季维生素B12 的补充,但同时应

警惕秋季叶酸补充过量。孕妇 年 龄 及 血 清 中25-
(OH)D、叶酸水平均是发生GDM 的影响因素。目前

临床上对于GDM的治疗多局限于饮食、运动等方面,
对维生素水平的关注相对较少,忽略了维生素对糖尿

病的影响。建议孕妇应常规检测维生素水平,根据检

测结果进行针对性的补充或调整,从而改善妊娠结

局,保障母婴健康。
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