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【摘要】 目的 探讨学龄儿童维生素D营养状况与跟骨骨密度的关系。方法 研究对象来自

“儿童青少年心血管与骨健康促进项目”，于 2017年采用分层整群抽样的方法在北京市对 15 391名 6~
16岁儿童开展基线调查，2019年对其进行随访调查。进行问卷调查，测量血清 25（OH）D和跟骨超声

骨密度（BMD）。采用多因素线性回归和 logistic回归分析基线维生素D营养状况与随访期跟骨BMD
及其变化的关系。结果 纳入分析的 10 914名儿童的年龄为（11.5 ± 3.3）岁，男童占 49.6%，基线

25（OH）D水平为（35.4 ± 12.0）nmol/L，缺乏率为 36.1%。多因素回归分析显示，校正年龄、性别、BMI、
吸烟、饮酒、奶制品摄入、维生素D补充、钙剂补充、体力活动、青春期发育状态和基线跟骨BMD Z值

后，25（OH）D每增加 10 nmol/L，随访时点跟骨 BMD Z值增加 0.01（P=0.041），2年间发生跟骨 BMD Z
值下降的OR=0.96（95%CI：0.93~1.00），P=0.030；相对于维生素D充足，维生素D不足和缺乏的儿童随

访时点跟骨BMD Z值下降0.03（P=0.307）和0.06（P=0.046），2年间跟骨BMD Z值下降的风险分别增加

15%（P=0.037）和21%（P=0.006），趋势P值均<0.05。结论 维生素D营养状况与跟骨BMD密切相关，

维生素D充足的儿童倾向于获得更高的BMD水平。倡导儿童青少年维持充足的维生素D水平，加强

营养与运动，促进骨骼健康。
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【Abstract】 Objective To investigate the relationships between vitamin D nutritional
status and the calcaneal bone mineral density (BMD) in children. Methods Data were obtained
from School-based Cardiovascular and Bone Health Promotion Program. In 2017, a total of 15 391
children aged 6-16 years in Beijing selected through stratified cluster sampling were included in the
baseline survey. A follow-up investigation was conducted in 2019. The questionnaire survey,
detection of serum 25-hydroxyvitamin D [25(OH)D] level and ultrasound measurement of calcaneal
BMD were conducted. Multivariable linear and logistic regression models were used to analyze the
relationships between baseline vitamin D nutritional status and the follow-up calcaneal BMD.
Results A total of 10 914 children aged (11.5±3.3) years (boys accounting for 49.6%) were
included in the analysis. The average 25(OH)D level was (35.4±12.0) nmol/L, and the deficiency rate
was 36.1%. After the adjustment for age, gender, body mass index, smoking status, alcohol use
status, dairy products intake, vitamin D supplement, calcium supplement, physical activity, pubertal
development, and baseline calcaneal BMD Z-score, for per 10 nmol/L increase in 25(OH)D, the
follow-up calcaneal BMD Z-score increased by 0.01(P=0.041), and the OR(95%CI) of decreased
calcaneal BMD Z-score after 2 years was 0.96 (0.93-1.00) (P=0.030). Compared with vitamin D
adequacy, the follow-up calcaneal BMD Z-score of children with vitamin D insufficiency and
deficiency decreased by 0.03(P=0.307) and 0.06 (P=0.046), and the risk of decreased calcaneal BMD
Z-score after 2 years increased by 15%(P=0.037) and 21%(P=0.006), respectively (P for trend<0.05).
Conclusions Vitamin D nutritional status was closely related to calcaneal BMD, and children with
adequate vitamin D nutritional status tended to obtain higher BMD. Children and adolescents are
encouraged to maintain sufficient vitamin D levels, strengthen nutrition and exercise to promote
bone health.

【Key words】 Children; Vitamin D; Bone mineral density; Cohort study
Fund program: National Key Research and Development Program of China (2016YFC1300101)

维生素 D（vitamin D）是一种常见的人体必需

的脂溶性维生素，其重要的生物作用是参与调节体

内钙磷的代谢，在骨矿盐代谢中具有重要的作用，

最近的研究显示我国学龄儿童普遍存在维生素D
不足［1］。儿童缺乏维生素D可导致佝偻病和骨发

育不良等骨代谢疾病，成人缺乏亦会增加骨质疏松

发生的风险［2-4］。儿童期是构筑一生骨健康的关键

时期，该时期骨量快速积累，直接影响峰值骨量高

低［5］。血中的 25-羟基维生素D［25-hydroxyvitamin
D，25（OH）D］水平是体内维生素 D营养状况的常

用评价指标［2］，众多研究报道了儿童25（OH）D水平

和骨密度（bone mineral density，BMD）的关系［6-11］，

但是研究结果受到研究人群的地区、年龄、种族、性

别和测量骨骼部位等因素影响仍不一致，且前瞻性

队列研究的依然较少。跟骨 BMD因其易于检测，

可以反映全身骨骼密度的情况以及预测峰值骨量

和骨折风险，在儿童骨健康评价中应用广泛。本研

究拟对北京市学龄儿童 25（OH）D水平与跟骨BMD
之间的关系进行前瞻性分析，以评价维生素D在儿

童骨代谢中的作用，为儿童实现良好骨健康提供参

考证据。

对象与方法

1.研究对象：来自儿童青少年心血管与骨健康

促 进 项 目（School-based Cardiovascular and Bone
Health Promotion Program，SCVBH），SCVBH是在北

京地区开展的一项旨在了解北京市学龄儿童心血

管与骨健康状况的变化及其相关影响因素的前瞻

性队列研究。该项目采用分层整群抽样的方法于

2017年 11月至 2018年 1月在北京市东城、房山、密

云和通州 4个区的 30所学校进行了基线调查，共对

15 391名 6~16岁儿童进行了问卷调查和体格检

查，研究方案及基线特征见文献［12］。之后于

2019年 11月至 2020年 1月对该人群进行了随访调

查，共随访到 12 984人（随访率 84.4%）。本研究排

除基线 25（OH）D、身高、体重以及基线或随访时点

跟骨BMD等关键变量缺失和患有严重脏器疾病的

儿童后，最终共纳入 10 914人进行分析（在此样本

量下把握度可达90%以上）。研究方案通过首都儿
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科研究所伦理委员会批准（批号：SHERLL2016026），
所有研究对象的监护人均签署书面知情同意书。

2.问卷调查：通过结构化问卷收集调查内容包

括：一般人口学特征（出生日期、性别等）、生活行为

因素（最近 1个月内吸烟、饮酒、运动情况，最近半

年内奶制品摄入、维生素 D和钙补充剂使用情况

等）和生长发育情况，必要时由研究对象监护人协

助完成。其中吸烟定义为吸过≥1支完整的香烟；

饮酒定义为饮过≥1个标准量的酒（白酒 1两/啤酒

1听/葡萄酒 120 ml）；经常摄入奶制品定义为平均

每周≥3次；运动充分定义为平均每天中等以上强

度运动≥60 min。调查问卷研究预调查阶段已通过

信效度检验。青春期发育状态按照基线和随访时

点是否出现遗精（男生）或月经初潮（女生）分为

3类，即发育成熟（基线时已出现遗精或初潮）、成

熟中（随访时点已出现遗精或初潮）和未成熟（基线

和随访时点均未出现遗精或初潮）。

3.体格检查：受试者穿轻薄衣物，使用经校准

的仪器按照标准方法测量身高和体重，读数分别精

确到 0.1，连续测量 2次，取平均值纳入分析，计算

BMI，按照中国儿童肥胖筛查标准诊断超重/
肥胖［13］。

4. 跟骨 BMD测量：基线和随访均使用超声波

法测量研究儿童右足跟骨密度，仪器采用日本古野

CM 200超声骨密度仪。测试前用耦合剂湿润脚踝

左右两侧以提高声波传导性，测量时小腿支撑架和

足部定位器的中心线与足底、足底与小腿、小腿与

大腿均呈 90°角，从而保证获得有效的测量结果，记

录超声声速（speed of ultrasound，SOS）值，单位为m/s，
以评价跟骨BMD，根据超声波测定法原理，声波传

导速度和振幅衰减能反映骨矿含量和骨强度，SOS
值越大表示BMD越高。考虑儿童的生长发育的变

异性，对 SOS进行年龄别 -性别 Z值转换［（X-均
值）/标准差］，并计算跟骨BMD Z值的变化量=随访

时点跟骨BMD Z值-基线跟骨BMD Z值，其值<0定
义为跟骨BMD Z值下降。

5.维生素D检测：基线采集空腹 12 h后的静脉

血 5 ml，静置 30 min后，1 509.3×g离心 10 min，分离

血清，冷藏运输至中心实验室进行相关指标检测。

采用化学发光免疫法（DiaSorin公司）检测基线血清

25（OH）D水平。并按照<30、30~、≥50 nmol/L分别

诊断为维生素D缺乏、不足和充足［14］。

6.统计学分析：在“北京市儿童成人慢性病防

治中心科研项目数据管理平台”录入研究数据，经

自动和人工双重核查，采用R 4.0.0软件进行统计

分析。连续变量经正态性检验后采用 x±s表示，组

间比较采用方差分析；分类变量用频数（%）表示，

采用 χ2检验进行组间比较。采用多因素线性回归

调整影响BMD或维生素D水平的较为密切的指标

分析维生素D水平与随访时点跟骨BMD Z值的关

系，模型 1校正年龄、性别，模型 2在模型 1的基础

上进一步校正 BMI、吸烟、饮酒、奶制品摄入、维生

素D补充、钙剂补充、体力活动和青春期发育状态，

模型 3在模型 2的基础上继续校正基线跟骨BMD Z
值。同样通过二项 logistic回归模型分析维生素D
与跟骨BMD Z值下降发生风险的关系。另外采用

自然平滑样条模型绘制 25（OH）D水平与跟骨

BMD Z值和跟骨BMD Z值下降发生风险的拟合曲

线。并进一步按照性别、年龄、BMI、基线 BMD Z
值、体力活动和青春期发育状态分层后进行亚组分

析。所有检验均为双侧检验，检验水准α=0.05。

结 果

1.基本特征：纳入分析的 10 914名儿童的年龄

为（11.5 ± 3.3）岁，男童占 49.6%，基线 25（OH）D水

平为（35.4 ± 12.0）nmol/L，不足率为 52.8%，缺乏率

为 36.1%。随访时点的跟骨 BMD Z值均值高于基

线（变化值为 0.024±0.481），49.7%的儿童出现跟骨

BMD Z值下降。维生素D充足的儿童中男童较多

（61.0%），并倾向于有较低的年龄、BMI和饮酒率，

以及较高的摄入奶制品、补充维生素D、补充钙剂、

充分运动频率、未发育成熟率和随访时点跟骨

BMD Z值（P<0.05）。见表1。
2.维生素D营养状况与随访时点跟骨BMD的

关系：图 1A平滑拟合曲线显示 25（OH）D水平与随

访时点跟骨BMD Z值呈正相关关系。多因素线性

回归分析显示，校正年龄、性别后（模型1），25（OH）D
每增加 10 nmol/L，随访时点跟骨 BMD Z值增加

0.03（P=0.001）；相对于维生素D充足，维生素D不

足和缺乏的儿童随访时点跟骨 BMD Z值下降

0.04（P=0.169）和 0.09（P=0.008），趋势P=0.003。进

一步校正 BMI、吸烟、饮酒、奶制品摄入、维生素D
补充、钙剂补充、体力活动、青春期发育状态（模型2）
和基线跟骨BMD Z值（模型 3）后，回归 β值略有下

降，但仍有统计学意义，见表 2。各亚组分析中在

男童、基线 BMD Z值较高和未发育成熟组中观察

到两者关联有统计学意义，见图2（左）。
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3. 维生素 D营养状况与跟骨 BMD变化的关

系：图 1B平滑拟合曲线显示随着 25（OH）D水平与

2年间跟骨BMD Z值下降发生风险呈负相关关系。

多因素线性回归分析显示，校正年龄、性别、BMI、
吸烟、饮酒、奶制品摄入、维生素D补充、钙剂补充、

体力活动、青春期发育状态和基线跟骨 BMD Z值

后（模型 3），25（OH）D每增加 10 nmol/L与 2年间发

生跟骨 BMD Z 值下降的 OR=0.96（95%CI：0.93~
1.00），P=0.030；相对于维生素D充足，维生素D不

足和缺乏的儿童 2年间跟骨 BMD Z值下降的发生

风险分别增加 15%（P=0.037）和 21%（P=0.006），趋

势 P=0.011，见表 3。各亚组分析中在男童、BMI正

表1 研究人群的基本特征

变 量

年龄（岁）

性别（%）
男童

女童

25（OH）D（nmol/L）
BMI（kg/m2）
BMI分组（%）

正常

超重

肥胖

吸烟或尝试吸烟（%）
饮酒或尝试饮酒（%）
经常摄入奶制品（%）
补充维生素D（%）
补充钙剂（%）
运动充分（%）
青春期发育状态（%）

未成熟

成熟中

已成熟

跟骨BMD（Z值）a

基线

随访时点

BMD变化 b

BMD下降（%）b

合计
（n=10 914）
11.5 ± 3.3

5 408（49.6）
5 506（50.4）
35.4 ± 12.0
20.2 ± 4.6

6 675（61.1）
1 917（17.6）
2 322（21.3）
120（1.1）
735（6.7）
9 357（85.7）
2 157（19.8）
3 185（29.2）
590（5.4）

5 549（50.9）
1 140（10.4）
4 225（38.7）

-4.5 ± 86.8
0.1 ± 99.1
2.4 ± 48.1
5 428（49.7）

维生素D营养状况

缺乏（n=3 937）
12.2 ± 3.1

1 582（40.2）
2 355（59.8）
23.9 ± 4.2
20.7 ± 4.7

2 443（62.1）
638（16.2）
856（21.7）
39（1.0）
314（8.0）
3 245（82.4）
613（15.6）
972（24.7）
188（4.8）

1 559（39.6）
464（11.8）
1 914（48.6）

-6.2 ± 85.7
-3.1 ± 97.1
1.7 ± 45.6
1 979（50.3）

不足（n=5 759）
11.2 ± 3.3

3 083（53.5）
2 676（46.5）
38.2 ± 5.4
20.2 ± 4.6

3 453（60.0）
1 056（18.3）
1 250（21.7）
64（1.1）
353（6.1）
5 000（86.8）
1 199（20.8）
1 744（30.3）
320（5.6）

3 190（55.4）
569（9.9）
2 000（34.7）

-4.0 ± 86.8
1.0 ± 99.7
2.7 ± 48.9
2 869（49.8）

充足（n=1 218）
10.5 ± 3.3

743（61.0）
475（39.0）
59.1 ± 8.7
19.2 ± 4.2

779（64.0）
223（18.3）
216（17.7）
17（1.4）
68（5.6）

1 112（91.3）
345（28.3）
469（38.5）
82（6.7）

800（65.7）
107（8.8）
311（25.5）

-1.2 ± 90.2
5.0 ± 102.7
3.3 ± 52.3
580（47.6）

F/χ2值
163.0
238.6

20 477.8
49.4
18.0

1.4
15.6
71.7
104.0
93.1
7.5

363.8

1.8
3.8
0.7
2.6

P值

<0.001
<0.001

<0.001
<0.001
0.001

0.492
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
0.023
<0.001

0.173
0.023
0.475
0.267

注：BMD：骨密度；连续变量表示为 x±s，分类变量表示为例数（%）；a跟骨BMD Z值为乘以 100后的结果；b跟骨BMD Z值变化=（随访时点

跟骨BMD Z值-基线跟骨BMD Z值）×100，其值<0定义为跟骨BMD Z值下降

注：A：随访时点跟骨BMD；B：2年间跟骨BMD Z值下降；模型校正年龄、性别、BMI、吸烟、饮酒、奶制品摄入、维生素D补充、钙剂补

充、体力活动、青春期发育状态和基线跟骨BMD Z值

图1 25（OH）D水平与随访时点跟骨BMD和2年间BMD下降发生风险的拟合曲线
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常、基线BMD Z值较高、运动不足和发育未成熟组

中观察到两者关联有统计学意义，见图2（右）。

讨 论

近年来，骨质疏松的发生率逐年上升，骨质疏

松以骨微结构退化、骨量减少、骨强度降低导致的

骨折风险增加为特性［15］。人的一生中骨骼一直处

于不断的更新代谢过程中，儿童期骨形成大于骨吸

收，约 70%~80%的峰值骨量在儿童青少年时期积

累，是“骨银行”储存的关键时期，而峰值骨密度每

增加 10%可以使成年期骨质疏松性骨折的发生风

表2 维生素D营养状况与随访时点跟骨骨密度的线性回归分析

营养状况

25（OH）D（nmol/L）a
维生素D营养状况

充足

不足

缺乏

趋势P值

人数

10 914
1 218
5 759
3 937

模型1
β值（95%CI）
0.03（0.01~0.04）
0.00
-0.04（-0.10~0.02）
-0.09（-0.15~-0.02）

P值

0.001

0.169
0.008
0.003

模型2
β值（95%CI）
0.03（0.01~0.04）
0.00
-0.04（-0.10~0.02）
-0.08（-0.15~-0.02）

P值

0.002

0.199
0.013
0.005

模型3
β值（95%CI）
0.01（0.00~0.03）
0.00
-0.03（-0.08~0.03）
-0.06（-0.11~0.00）

P值

0.041

0.307
0.046
0.028

注：模型应变量为跟骨BMD Z值；a每增加 10 nmol/L；模型 1：校正年龄、性别；模型 2：在模型 1的基础上进一步校正BMI、吸烟、饮酒、奶制

品摄入、维生素D补充、钙剂补充、体力活动和青春期发育状态；模型3：在模型2的基础上继续校正基线跟骨BMD Z值

注：BMD：骨密度；a青春期发育成熟分组包括成熟中和已成熟儿童；左图为维生素D营养状况与随访时点跟骨BMD的线性回归 β值
（95%CI），右图为维生素D营养状况与2年间BMD下降的 logistic回归OR值（95%CI）；模型均校正年龄、性别、BMI、吸烟、饮酒、奶制品摄入、

维生素D补充、钙剂补充、体力活动、青春期发育状态和基线跟骨BMD Z值（作为分组变量时不校正）

图2 不同亚组维生素D营养状况与随访时点跟骨骨密度及2年间骨密度下降的关系

·· 466



中华流行病学杂志 2021年3月第 42卷第 3期 Chin J Epidemiol, March 2021, Vol. 42, No. 3

险降低 50%、骨质疏松症发生年龄推后 13年［5，16］。

在 25~30岁前达到峰值骨量以后骨吸收大于骨形

成，随着年龄增加骨量逐渐下降，因此预防骨质疏

松要从儿童开始，增强儿童骨密度显得尤为重要。

维生素D作为骨骼发育中的重要营养素，其主

要通过以下作用改善骨健康［3-4，17］：①促进人体从肠

道中吸收钙质；②参与骨代谢，维持骨的正常更新

和矿化，减少骨流失，增加骨密度，改善骨骼强度和

功能；③直接刺激肌肉组织，降低跌倒风险。尽管

维生素D在机制上可增加骨密度改善骨健康，但是

以往研究在分析儿童维生素D水平和BMD关系上

结果仍存在争议［6-11］。一项在 171名芬兰 9~15岁女

童中开展的研究显示 25（OH）D水平与基线 BMD
无关，但却和未来3年间的腰椎和股骨颈BMD增加

存在关联［11］。我们研究结果也显示基线维生素D
营养状况与随访时点跟骨BMD水平及其 2年间的

变化存在密切的关系，维生素D充足的儿童 2年间

倾向有更高的跟骨BMD水平。另外一些横断面研

究并未在儿童中观察到维生素 D和 BMD存在关

联［7，10］，这些不一致的研究结果可能与研究设计、种

族、年龄、骨骼测量部位等因素有关。

本研究在亚组分析时观察到在男童、BMI正
常、基线 SOS Z值较高和青春期未发育组中维生素

D与跟骨BMD的关系或更为密切。维生素D对于

骨健康的影响是一个长期和连续的过程，其骨代谢

作用也易受到肥胖、运动、体内激素水平等多方面

因素的影响，未来研究需要继续探索这些潜在的交

互作用是否存在，寻找需重点干预和收益较大的人

群。另一点值得注意的是在研究纳入分析的

10 914名学龄儿童中普遍存在维生素D不足或缺

乏（约 88%），这一流行状况高于以往其他研究报道

的结果［1，18］，提示北京城区儿童青少年在秋冬季节

体内维生素D水平较低，应当引起学校、家长和儿

童保健医务人员的重视。

本研究是一项以在校学生为基础的大样本前

瞻性队列研究，探讨了维生素 D营养状况与跟骨

BMD及其变化的关系，协变量信息充分，同时研究

开始前已制定统一的实施和质量控制方案，确保了

资料的真实可靠性，具有较高证据强度。但仍存在

一些局限性：首先，出于大规模调查可行性考虑，跟

骨BMD的评价采用超声波法，并非金标准方法，但

超声法操作简便、经济安全，与金标准方法有良好

相关性，更适用于大规模调查［19］。其次，研究属于

观察性研究，且随访时间仅为 2年，相对较短，目前

只能看到 BMD数值的变化，对于骨骼长期变化的

临床意义反映可能不充分，未来需要更长随访期、

干预性研究来进一步研究结果。第三，研究未能收

集Tanner分期信息，仅通过问卷得到月经和遗精信

息来判定青春期性发育状况存在一定局限性。此

外，研究儿童均来自北京市，并且由于纳入分析儿

童和未随访人群的基线特征在年龄、性别等方面存

在差别（数据未展示），可能导致潜在的选择偏倚，

过高或者过低的估计了维生素D和骨密度的关系，

故结果的解释和外推需谨慎。

综上所述，维生素 D营养状况与跟骨 BMD密

切相关，维生素 D充足的儿童倾向于获得更高的

BMD水平。儿童青少年时期应关注骨骼正常生长

发育，倡导维持充足的维生素D水平，加强营养与

运动，减少不利因素，促进正常的钙磷代谢，对于获

得理想的峰值骨量，预防骨质疏松症等成年期疾病

或具有深远意义。
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表3 维生素D营养状况与2年间跟骨骨密度下降的 logistic回归分析

营养状况

25（OH）D（nmol/La）
维生素D营养状况

充足

不足

缺乏

趋势P值

模型1
OR值（95%CI）
0.98（0.95~1.01）

1.00
1.10（0.97~1.25）
1.14（1.00~1.30）

P值

0.266

0.122
0.048
0.068

模型2
OR值（95%CI）
0.98（0.95~1.01）

1.00
1.12（0.99~1.27）
1.16（1.02~1.32）

P值

0.180

0.073
0.028
0.046

模型3
OR值（95%CI）
0.96（0.93~1.00）

1.00
1.15（1.01~1.31）
1.21（1.06~1.39）

P值

0.030

0.037
0.006
0.011

注：a每改变 10 nmol/L；模型 1：校正年龄、性别；模型 2：在模型 1的基础上进一步校正BMI、吸烟、饮酒、奶制品摄入、维生素D补充、钙剂补

充、体力活动和青春期发育状态；模型3：在模型2的基础上继续校正基线跟骨BMD Z值
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