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　 　 【摘　 要】 　 近年来，维生素 Ｄ 受体及其基因多态性被临床熟知，其与甲状腺疾病关联性的相关研究逐渐增多，包
括毒性弥漫性甲状腺肿、甲状腺相关性眼病、桥本甲状腺炎、孕产期甲状腺疾病、甲状腺结节及甲状腺癌等。 文章就

国内外维生素 Ｄ 及其受体基因多态性与甲状腺疾病关联性的相关研究进行综述，以期明确其相互作用、影响机制，为
通过补充维生素 Ｄ 治疗甲状腺疾病的可行性提供帮助。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Since the discovery of vitamin D, there have been continuous advances in clinical research on vitamin D.
In recent years, vitamin D receptors and their gene polymorphisms have become well⁃known in clinical practice, and research
on their association with thyroid diseases has gradually increased, including toxic diffuse goiter, thyroid associated ophthal⁃
mopathy, Hashimoto's thyroiditis, pregnancy and childbirth thyroid diseases, thyroid nodules, and thyroid cancer. This arti⁃
cle reviews the relevant research on the association between vitamin D and its receptor gene polymorphism and thyroid dis⁃
eases at home and abroad, in order to clarify their interactions and influencing mechanisms, and provide assistance for the
feasibility of treating thyroid diseases through vitamin D supplementation.
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　 　 自发现维生素 Ｄ 以来，临床医学关于维生素 Ｄ 的研究不断

有新的进展。 既往临床研究注重维生素 Ｄ 在骨骼健康方面的

作用［１］ ，随着研究的进展，越来越多的学者发现维生素 Ｄ 属于

免疫调节激素，能调节免疫系统［２］ 。 维生素 Ｄ 主要通过直接作

用于 Ｔ 细胞并调节 Ｔ 细胞反应，调节免疫系统的 Ｔｈ１、Ｔｈ２、Ｔｈ１７
细胞分布［３］ 。 维生素 Ｄ 受体是介导活性维生素 Ｄ 下游生物效

应的重要信号分子，巨噬细胞、Ｔ 细胞、Ｂ 细胞等免疫细胞均表

达维生素 Ｄ 受体，维生素 Ｄ 与其受体结合可影响免疫细胞功

能［４］ 。 现阶段，临床已在维生素 Ｄ 受体中发现 ２５ 个多态性位

点，如 Ａｐａ Ｉ、Ｔａｑ Ｉ 与骨代谢及免疫失衡均密切相关［５］ 。 甲状腺

疾病属于内分泌疾病，常见包括毒性弥漫性甲状腺肿（Ｇｒａｖｅｓ
ｄｉｓｅａｓｅ，ＧＤ）、桥本甲状腺炎、甲状腺癌等［６］ ，维生素 Ｄ 可通过

参与免疫调节系统影响甲状腺疾病发生、发展［７］ 。 基于此，文
章对维生素 Ｄ 及其受体基因多态性进行探讨，并对其与甲状腺

疾病的关联性进行综述。
１　 维生素 Ｄ 与毒性弥漫性甲状腺肿

　 　 ＧＤ 是造成甲状腺功能亢进的主要病因，是由促甲状腺激

素（ｔｈｙｒｏｉｄ⁃ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ，ＴＳＨ）受体抗体所致的自身免疫

性甲状腺疾病，现阶段临床治疗以抗甲状腺药物为主，但放射

性碘、手术、激光疗法均存在一定局限性，为避免产生药物依赖

并提高治疗效果，进一步深入研究 ＧＤ 发病有重要意义［８］ 。 随

着临床研究发现 ＧＤ 和维生素 Ｄ 缺乏共同表现出肌无力，维生

素 Ｄ 缺乏被认为在 ＧＤ 的发展和进程中有一定的作用［９］ 。 维

生素 Ｄ 与甲状腺组织的维生素 Ｄ 受体结合则会减少 ＴＳＨ 受体

数量，进而影响甲状腺的碘吸收［１０］ 。 此外，维生素 Ｄ 还调节免

疫系统的内分泌，发挥抗炎和免疫调节作用，通过免疫调节间

接影响甲状腺［１１］ 。 包含 Ｔ 细胞、Ｂ 细胞在内的多种淋巴细胞均

有维生素 Ｄ 受体表达。 如 １，２５⁃二羟基维生素 Ｄ３ 被发现具有
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多种免疫学功能：能够直接作用于 ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞，抑制 Ｔｈ１、Ｔｈ１７
细胞的增殖，进而减少促炎因子释放；能够促 Ｔｈ２ 分泌，减轻自

身免疫反应；能够抑制 Ｂ 细胞，进而抑制甲状腺自身抗体分

泌［１２］ 。 在一项包括 ８４９ 例个体的研究中，甲状腺疾病患者血清

２５⁃羟基维生素 Ｄ 水平显著低于健康个体［１３］ 。 史良凤等［１４］ 研

究发现，ＧＤ 患者血清 ２５⁃羟基维生素 Ｄ 水平显著低于健康人，
外周血 Ｔｈ１７ 细胞明显增多。 予以维生素 Ｄ 干预后能上调 ＧＤ
患者 Ｔｒｅｇ 细胞，进而调节 Ｔｈ１７ ／ Ｔｒｅｇ 细胞失衡。 维生素 Ｄ 受体

基因负责产生维生素 Ｄ 受体蛋白，参与身体对维生素 Ｄ 的反

应，维生素 Ｄ 受体基因具有多态性，其 ＤＮＡ 序列的变异会影响

维生素 Ｄ 受体蛋白的功能，即维生素 Ｄ 受体基因多态性调控了

维生素 Ｄ 受体形态、数量，进而影响维生素 Ｄ 代谢和各种生物

过程基因的表达［１５］ 。 对于 ＧＤ 发生的机制目前尚未完全明确，
但维生素 Ｄ 受体基因异常则会导致维生素 Ｄ 受体异常，进一步

会影响维生素 Ｄ 对免疫及机体炎性反应的调节。 Ｃｈｏｒｔｉ 等［１６］

应用聚合酶链反应—限制性片段长度多态性分析进行基因分

型发现，Ｔａｑ Ｉ 基因型分布差异有统计学意义，而在其他的多态

性中没有检测到相关性。 Ｉｎｏｕｅ 等［１７］研究采用聚合酶链反应—
限制性片段长度多态性分析发现，ＧＤ 患者 Ｔａｑ Ｉ 多态性的 ＴＴ
基因型频率高于健康人，维生素 Ｄ 受体基因存在遗传差异，且
可能与 ＧＤ 的发展、活动有关。 Ａｗａｄ 等［１８］ 研究采用聚合酶链

反应—限制性片段长度多态性检测了 Ｔａｑ Ｉ、Ａｐａ Ｉ、Ｂｓｍ Ｉ ，发现

仅 Ｔａｑ Ｉ 的 ＴＴ 基因型频率显著升高。 因此认为，维生素 Ｄ 可通

过多种途径发挥免疫抑制作用，与 ＧＤ 密切相关。 其可能的机

制在于：维生素 Ｄ 发挥抗炎作用，减少了炎性因子释放，可以延

缓甲状腺疾病进展；维生素 Ｄ 与其受体结合后具有免疫调节作

用，抑制了树突细胞依赖性 Ｔ 细胞活化；维生素 Ｄ 受体基因已

知有多个多态性，而 ＤＮＡ 序列的变异会影响维生素 Ｄ 受体蛋

白的功能导致对免疫调节因子影响下降。
２　 维生素 Ｄ 与甲状腺相关性眼病

　 　 ３０％ ～ ５０％的甲状腺功能异常患者表现为甲状腺相关性

眼病（Ｇｒａｖｅｓ ｏｐｈｔｈａｌｍｏｐａｔｈｙ，ＧＯ），严重患者可出现眼球活动受

限、视力下降等。 病因目前尚不完全清楚，但一般认为是 Ｔ 淋

巴细胞浸润眼眶周围的组织导致［１９］ 。 Ｃｈａｎ 等［２０］ 研究认为维

生素 Ｄ 对眼睛和视觉健康起到促进作用。 Ｍａｃｉｅｊｅｗｓｋｉ 等［２１］ 研

究认为维生素 Ｄ 受体基因多态性与甲状腺相关眼病密切相关，
ＧＯ 患者采用聚合酶链反应—限制性片段长度多态性检测了

Ｆｏｋ⁃Ｉ、Ａｐａ Ｉ、Ｂｓｍ Ｉ、Ｃｄｘ⁃２，发现 Ｆｏｋ⁃Ｉ 的基因型分布在 ＧＯ 和对

照组之间有显著差异，ＧＯ 患者 Ｆｏｋ⁃Ｉ 的 Ｃ 等位基因频率略有增

加。 Ｚｈｏｕ 等［２２］研究对 １ ２０９ 例对照者和 ６５０ 例 ＧＤ 患者进行聚

合酶链反应—限制性片段长度多态性检测，发现 Ａｐａ Ｉ 与 ＧＤ
的发生密切相关，ＧＯ 患者 Ａｐａ Ｉ ＡＡ 基因型频率较高且 Ａｐａ Ｉ
ＡＡ 基因型携带者 ＶＤＲ 表达和转化生长因子⁃β１ 产生减少，而
白介素 １７ 产生增加。 Ｈｅｉｓｅｌ 等［２３］研究指出血清维生素 Ｄ 缺乏

是 ＧＯ 的独立危险因素，单纯 ＧＤ 患者维生素 Ｄ 水平显著高于

ＧＤ 合并 ＧＯ 患者。 ＧＯ 患者给予口服维生素 Ｄ 后突眼症状显

著改善。 但是也有学者研究指出 ＧＯ 与维生素 Ｄ 缺乏无相关

性，这可能与纳入研究对象地区相关，沙特 ＧＯ 患者的维生素 Ｄ

缺乏较正常人并不严重［２４］ 。 因此认为，维生素 Ｄ 与 ＧＯ 密切相

关，其可能的机制在于：维生素 Ｄ 缺乏会打破免疫平衡，导致细

胞毒性 Ｔ 细胞、辅助性 Ｔ 细胞激活，进而分为 Ｔｈ１７ 等多个亚

型，Ｔｈ１７ 上调会导致调节 Ｔ 细胞、Ｂ 细胞损伤。 但目前尚无高

质量文献证实补充维生素 Ｄ 可以减少 ＧＤ 的发生或 ＧＤ 患者辅

助给予维生素 Ｄ 后可提高临床疗效，有待后续进一步深入

探讨。
３　 维生素 Ｄ 与桥本甲状腺炎

　 　 桥本甲状腺炎（Ｈａｓｈｉｍｏｔｏ ｔｈｙｒｏｉｄｉｔｉｓ，ＨＴ）与 ＧＤ 均属自身

免疫性甲状腺疾病，表现为弥漫性淋巴细胞浸润、甲状腺结构

异常等，ＨＴ 患者合并甲状腺功能减退率为 ２０％ ～ ３０％ ，是导致

甲状腺功能减退的病因［２５］ 。 ＨＴ 发病因素较多，Ｋｕｓｔ 等［２６］ 研究

发现，有 ＨＴ 家族史人群中 ４３． ５９％发展为 ＨＴ，此外女性及老年

人群也更易发生 ＨＴ。 维生素 Ｄ 与其树突状细胞上的受体结合

后可以调节 Ｔ 细胞活化，而当维生素 Ｄ 缺乏则会导致 Ｔｈ１、Ｔｈ２
失衡，导致 Ｔｈ１ 主导细胞免疫，进而引发 ＨＴ［２７］ 。 Ｓｔｅｆａｎｉｃ 等［２８］

研究认为 ＨＴ 患者的血清 ２５（ＯＨ）Ｄ 浓度低于健康对照者，在不

同地区（亚洲和欧洲）以及年龄段人群（儿童和成人）中均适用。
房方等［２９］ 动物研究发现，ＨＴ 大鼠甲状腺组织内大量滤泡上皮

细胞破坏，滤泡体积明显变小，Ｔｈ１ 和 Ｔｈ１７ 细胞比例显著升高，
Ｔｒｅｇ 水平显著下降，而给予维生素 Ｄ 补充后各类细胞数量及相

关细胞因子水平均趋于正常。 付佳闻等［３０］研究发现，维生素 Ｄ
缺乏普遍存在于人群中，尤其女性群体更易出现维生素 Ｄ 缺

乏，维生素 Ｄ 缺乏是导致 ＨＴ 发生的独立危险因素，增加亚临床

甲状腺功能减退的发病率。 高琳等［３１］ 研究发现，ＨＴ 患者 ２５
（ＯＨ）Ｄ 水平较健康对照者明显降低。 ＨＴ 患者维生素 Ｄ 缺乏

率为 ６５． ４２％ ～ ７２． ６４％ ，显著高于健康对照者的 ４７． ６８％ ，维生

素 Ｄ 缺乏与 ＨＴ 发生、发展密切相关。 关于维生素 Ｄ 受体基因

与 ＨＴ 的关系以 Ｂｓｍ Ｉ、Ａｐａ Ｉ、Ｔａｑ Ｉ、Ｆｏｋ Ｉ 为主。 阮小荟等［３２］研

究对 １７８ 例 ＨＴ 患者 Ｂｇ１Ｉ、Ｃｄｘ⁃２ 进行聚合酶链反应—限制性片

段长度多态性检测，发现 ＨＴ 患者较对照者各等位基因频率及

基因型分布无显著差异。 Ｈａｎｎａ 等［３３］ 对 １１２ 例 ＨＴ 患者 Ｆｏｋ Ｉ
和 Ｂｓｍ Ｉ 进行聚合酶链反应—限制性片段长度多态性检测，发
现 ＨＴ 患者 Ｆｏｋ Ｉ ＡＡ 基因型高于对照组，Ｆｏｋ Ｉ ＡＡ 基因型与 ＨＴ
患者相关。 Ｋａｍｙｓｈｎａ 等［３４］使用聚合酶链反应—限制性片段长

度多态性检测发现，乌克兰西部人群 ＦｏｋＩ ＡＡ 基因型携带者维

生素 Ｄ 水平显著降低。 Ｍｅｓｔｉｒｉ 等［３５］ 研究使用聚合酶链反应—
限制性片段长度多态性检测发现，１０６ 例 ＨＴ 患者 Ａｐａ Ｉ 与健康

对照者比较差异无统计学意义，但 ＨＴ 患者 ＦｃγＲＩＩＡ 与健康对

照者比较差异有统计学意义。 分析可见 Ｆｏｋ Ｉ 位点的基因型与

ＨＴ 密切相关，维生素 Ｄ 缺乏则会导致 Ｔｈ１ ／ Ｔｈ２ 失衡，这是引发

ＨＴ 的独立危险因素，因此推测 Ｆｏｋ Ｉ 位点的基因型影响维生素

Ｄ 与其受体结合。 但不同研究选取的位点基因型不同，遗传多

态性与 ＨＴ 易感性的研究结论并不一致，可能受到不同地区人

种、种族影响。
４　 维生素 Ｄ 与孕产期甲状腺疾病

　 　 妊娠期孕妇甲状腺激素水平与胎儿生长发育直接相关，出
现甲状腺激素紊乱易导致不良妊娠结局，但女性妊娠期易出现
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甲状腺生理性改变［３６］ 。 这是因为妊娠期孕妇胎盘增加了激素

分泌，下丘脑—垂体—甲状腺系统持续处于一种特殊状态，进
而影响孕妇自身免疫，造成甲状腺激素异常，若不能及时干预

则影响孕妇及胎儿生命安全［３７］ 。 Ｌóｐｅｚ⁃Ｍｕｎｏｚ 等［３８］ 研究发现

妊娠期甲状腺功能减退发病率为 ３％ 。 ｖａｎ Ｔｒｏｔｓｅｎｂｕｒｇ 等［３９］ 研

究发现妊娠期甲状腺功能减退发病率为 ８％ 。 另一方面，妊娠

早期绒毛膜促性腺激素水平的急剧升高，则会减少促甲状腺激

素造成甲状腺功能亢进［４０］ 。 陈晶晶等［４１］研究发现维生素 Ｄ 缺

乏的孕妇甲状腺功能减退患病率显著提高，给予维生素 Ｄ 补充

可减少其发生率。 Ｇｕｏ 等［４２］ 研究认为基因多态性可能通过影

响维生素 Ｄ 的生物学功能而发挥关键作用，维生素 Ｄ 缺乏与不

良妊娠结局有关。 Ｌｕ 等［４３］研究发现甲状腺功能障碍与维生素

Ｄ 缺乏有关，严重的维生素 Ｄ 缺乏和碘过量会增加孕妇在妊娠

早期促甲状腺素受体抗体（ＴｒＡｂ）阳性的风险。 Ｇａｓｐａｒｏｖｉｃ Ｋｒｐｉ⁃
ｎａ 等［４４］研究选取了 １１８ 例自然受孕后自发妊娠期甲状腺病的

女性与 １１９ 例无并发症妊娠后足月单胎分娩的对照组，使用聚

合酶链反应—限制性片段长度多态性检测评估维生素 Ｄ 受体

基因中的 Ｆｏｋ Ｉ、Ａｐａ Ｉ、Ｂｓｍ ｌ、Ｔａｑ Ｉ、Ｃｄｘ⁃２ 单核苷酸多态性，结
果发现患者组和对照组在基因型或等位基因中的单核苷酸多

态性频率的分布差异无统计学意义。 然而，Ｆｏｋ Ｉ 多态性对

ＳＰＴＢ 妇女新生儿出生体质量有显著影响，但对对照组无显著

影响，Ｆｏｋ Ｉ ＴＴ 携带者新生儿出生体质量最低。 Ｌｉｕ 等［４５］ 研究

探讨了维生素 Ｄ 缺乏与不良妊娠结局的关系，用聚合酶链反应

和高通量测序检测了 ７５ 例复发性流产患者和 ８３ 例对照者，发
现 ＣＹＰ２Ｒ１ ｒｓ１２７９４７１４ 的 ＡＧ 和 ＧＧ 基因型与不良妊娠结局相

关。 现阶段已有较多研究证实维生素 Ｄ 缺乏会造成妊娠期甲

状腺功能异常，不利于母婴结局。 另一方面，维生素 Ｄ 缺乏是

自身免疫性甲状腺炎和甲状腺功能低下的危险因素。 维生素 Ｄ
和甲状腺激素共享相同的类固醇激素受体，维生素 Ｄ 缺乏对甲

状腺功能有负面影响，甲状腺激素可促进胎儿宫内生长，但两

者在妊娠期间同时发生，因此维生素 Ｄ 与甲状腺抗体之间的关

联性可能独立工作，但均会导致不良妊娠结局。 继续分析发现

维生素 Ｄ 受体基因多态性与妊娠期甲状腺病无关联性，但目前

相关研究较少，主流研究方向集中于维生素 Ｄ 受体基因多态性

与自身免疫性甲状腺疾病有关，这可为维生素 Ｄ 受体基因多态

性与妊娠期甲状腺病提供参考。
５　 维生素 Ｄ 与甲状腺结节及甲状腺癌

　 　 临床甲状腺结节（ ｔｈｙｒｏｉｄ ｎｏｄｕｌｅ，ＴＮ）常见，超过 ５０％ 的体

检人群可检出 ＴＮ［４６⁃４７］ 。 临床大多数 ＴＮ 无需进行治疗，无明显

症状，对患者生活质量影响较小，但仍有 １． ６％ ～ １２． ０％ 的 ＴＮ
有恶性倾向，导致甲状腺癌。 维生素 Ｄ 在恶性肿瘤中的应用越

来越多，多数学者认为其能够抑制肿瘤的发生、发展［４８⁃５１］ 。 王

振新［５２］研究对比了 ８６ 例甲状腺癌患者与 ６０ 例健康对照者，发
现甲状腺癌患者维生素 Ｄ 水平显著下降，维生素 Ｄ 缺乏还与患

者长期预后相关，血清维生素 Ｄ 与肿瘤浸润深度、分期呈负相

关，与肿瘤分化呈正相关。 易诗琼等［５３］ 进行了类似研究，发现

血清维生素 Ｄ 缺乏的甲状腺癌患者与血清维生素 Ｄ 增加的甲

状腺癌患者 ３ 年预后有显著差异，维生素 Ｄ 缺乏是影响甲状腺

癌患者预后的独立危险因素。 对于甲状腺癌，有学者认为维生

素 Ｄ 受体基因的多态性会导致 １，２５（ＯＨ） ２Ｄ 的局部效应降低，
从而促进甲状腺癌的发生发展［５４］ 。 Ｒａｍｅｚａｎｉ 等［５５］ 研究了 ４０
例甲状腺髓样癌患者和 ４０ 例健康对照者，认为甲状腺癌患者

与健康对照者在 Ｆｏｋ Ｉ 和 Ｂｓｍ Ｉ 多态性的基因型和等位基因频

率上比较差异无统计学意义。 但 Ｔｒｕ９Ｉ Ｔｔ 基因型和 ｔ 等位基因

频率有显著差异。 Ｘｉａ 等［５６］研究选取了包含甲状腺癌的 ３３ 种

人类癌症，发现与正常组织相比，甲状腺癌组织中维生素 Ｄ 受

体表达降低，与成纤维细胞、巨噬细胞或中性粒细胞的浸润程

度呈正相关。 Ｃｏｃｏｌｏｓ 等［５７］研究对比了 １７０ 例确诊为甲状腺癌

的患者和 ２００ 例良性甲状腺病变患者，发现甲状腺癌患者维生

素 Ｄ 的平均值明显降低，根据 ＴＮＭ 分期对甲状腺癌患者分类

后，统计分析证实了维生素 Ｄ 水平和肿瘤大小、肿瘤侵袭性之

间的负相关。 现阶段大量临床研究已证实维生素 Ｄ 与恶性肿

瘤的相关性，包含内分泌系统、消化系统癌症等，患者血清维生

素 Ｄ 水平与浸润深度、分期呈负相关，与肿瘤分化程度呈正相

关，且为影响癌症患者预后的独立危险因素。 但目前关于癌症

患者应用维生素 Ｄ 治疗的相关研究大多仍停留在体外试验上，
推测维生素 Ｄ 信号通路的阻断可能是甲状腺癌发生发展的原

因之一，补充维生素 Ｄ 可维持维生素 Ｄ 信号通路正常，有助于

癌症治疗，总之维生素 Ｄ 对于甲状腺疾病的作用还有待进一步

研究。
６　 小结与展望

　 　 维生素 Ｄ 的基本生物作用是调节钙和磷的代谢，保持骨骼

健康。 近年来，已有关于维生素 Ｄ 的骨外作用及其在免疫系统

调节中作用的报道。 补充维生素 Ｄ 似乎可以降低甲状腺疾病

的发病率。 此外维生素 Ｄ 水平和维生素 Ｄ 受体基因功能多态

性也与甲状腺疾病密切相关。 现有研究已证实了维生素 Ｄ 缺

乏及部分维生素 Ｄ 受体基因功能多态性会导致甲状腺疾病发

生、发展，但其具体影响机制目前尚未完全明确。 维生素 Ｄ 影

响人体免疫调节，维生素 Ｄ 受体基因功能多态性与甲状腺疾病

的遗传易感性相关。 未来应进一步研究维生素 Ｄ 缺乏以及维

生素 Ｄ 受体基因功能多态性与甲状腺疾病发生、发展的关系，
明确其相互作用、影响机制。 后续应开展更高质量、长期追踪、
多中心的前瞻性研究，为通过补充维生素 Ｄ 治疗甲状腺疾病的

可行性提供更多循证依据。
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［１２］ 　 Ｃｈｏ ＹＹ， Ｃｈｕｎｇ ＹＪ． Ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｄｏｅｓ ｎｏｔ ｐｒｅｖｅｎｔ ｔｈｅ
ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ Ｇｒａｖｅｓ＇ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｓｃｉ Ｒｅｐ， ２０２０， １０（１）：１６． ＤＯＩ：
１０． １０３８ ／ ｓ４１５９８⁃０１９⁃５５１０７⁃９．

［１３］ 　 Ｂｏｌａｔ Ｈ， Ｅｒｄｏｇａｎ Ａ． Ｂｅｎｉｇｎ ｎｏｄｕｌｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｈｙｒｏｉｄ ｇｌａｎｄ ａｎｄ ２５⁃ｈｙ⁃
ｄｒｏｘｙ⁃ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｅｕｔｈｙｒｏｉｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ［ Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｓａｕｄｉ Ｍｅｄ，
２０２２， ４２（２）：８３⁃８８． ＤＯＩ： １０． ５１４４ ／ ０２５６⁃４９４７． ２０２２． ８３．

［１４］ 　 史良凤，苏怡倩，王传杰． 维生素 Ｄ 对 Ｇｒａｖｅｓ 病 Ｔｈ１７ ／ Ｔｒｅｇ 细胞

失衡的调节作用［Ｊ］ ． 中国临床医学，２０２２，２９（３）：４２６⁃４３０． ＤＯＩ：
１０． １２０２５ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００８⁃６３５８． ２０２２． ２０２１２１８８．

［１５］ 　 杨芸瑞，甄东户． 维生素 Ｄ 缺乏和基因多态性与自身免疫性甲状

腺疾病相关性研究进展 ［ Ｊ］ ． 医学综述，２０２１，２７ （２２）：４４０６⁃
４４１２． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００６⁃２０８４． ２０２１． ２２． ００７．

［１６］ 　 Ｃｈｏｒｔｉ Ａ， Ａｃｈｉｌｌａ Ｃ， Ｔｓａｌｋａｔｉｄｏｕ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｐｉｌｏｔ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｔｈｅ ａｓｓｏ⁃
ｃｉａｔｉｏｎ ＶＤＲ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓ ｗｉｔｈ ｐｒｉｍａｒｙ ｈｙｐｅｒｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｉｓｍ［Ｊ］ ． Ｉｎ
Ｖｉｖｏ， ２０２３， ３７（３）：１１１１⁃１１１６． ＤＯＩ： １０． ２１８７３ ／ ｉｎｖｉｖｏ． １３１８６．

［１７］ 　 Ｉｎｏｕｅ Ｎ， Ｗａｔａｎａｂｅ Ｍ， Ｉｓｈｉｄｏ Ｎ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｐｏｌｙｍｏｒ⁃
ｐｈｉｓｍｓ ｏｆ ＶＤＲ， ＧＣ ａｎｄ ＣＹＰ２Ｒ１ ａｒｅ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ
ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｔｈｙｒｏｉｄ ｄｉｓｅａｓｅｓ ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０１４， １７８
（２）：２６２⁃２６９． ＤＯＩ：１０． １１１１ ／ ｃｅｉ． １２４２０．

［１８］ 　 Ａｗａｄ ＥＡ， Ｔｏｒｋｙ ＭＡ， Ｂａｓｓｉｏｕｎｙ ＲＭ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｙｒｏｉｄ ｇｌａｎｄ ｄｙｓｆｕｎｃ⁃
ｔｉｏｎ ａｎｄ ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｇｅｎｅ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ ｉｎ ｋｅｒａｔｏｃｏｎｕｓ［ Ｊ］ ．
Ｅｙｅ （Ｌｏｎｄ）， ２０２３， ３７ （８ ）：１６０２⁃１６０７． ＤＯＩ： １０． １０３８ ／ ｓ４１４３３⁃
０２２⁃０２１７２⁃６．

［１９］ 　 刘思琪，王苏，吴亚平，等． 补充维生素 Ｄ 治疗对自身免疫性甲状

腺炎患者甲状腺自身抗体水平影响的 Ｍｅｔａ 分析［ Ｊ］ ． 东南大学

学报：医学版，２０２１，４０（２）：２０７⁃２１３． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃
７５６２． ２０２１． ０２． ０１２．

［２０］ 　 Ｃｈａｎ ＨＮ， Ｚｈａｎｇ ＸＪ， Ｌｉｎｇ ＸＴ， ｅｔ ａｌ． Ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ａｎｄ ｏｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａ⁃
ｓｅｓ：Ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ， ２０２２， ２３ （８）：４２２６．
ＤＯＩ： １０． ３３９０ ／ ｉｊｍｓ２３０８４２２６．

［２１］ 　 Ｍａｃｉｅｊｅｗｓｋｉ Ａ，Ｋｏｗａｌｃｚｙｋ ＭＪ，Ｇａｓｉńｓｋａ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ
Ｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｇｅｎｅ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓ ｉｎ ｔｈｙｒｏｉｄ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｏｒｂｉｔｏｐａｔｈｙ［Ｊ］ ．
Ｏｃｕｌ Ｉｍｍｕｎｏｌ Ｉｎｆｌａｍｍ， ２０２０， ２８ （３）：３５４⁃３６１． ＤＯＩ： １０． １０８０ ／
０９２７３９４８． ２０１９． １６２９６０５．

［２２］ 　 Ｚｈｏｕ Ｆ， Ｌｉａｎｇ Ｚ， Ｗａｎｇ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ＶＤＲ ｇｅｎｅ ｃｏｎｆｅｒｓ ａ ｇｅｎｅｔｉｃ
ｐｒｅｄｉｓｐｏｓｉｔｉｏｎ ｔｏ Ｇｒａｖｅｓ＇ ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ Ｇｒａｖｅｓ ＇ ｏｐｈｔｈａｌｍｏｐａｔｈｙ ｉｎ ｔｈｅ
Ｓｏｕｔｈｗｅｓｔ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｈａｎ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｇｅｎｅ， ２０２１， ７９３：１４５７５０．
ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ． ｇｅｎｅ． ２０２１． １４５７５０．

［２３］ 　 Ｈｅｉｓｅｌ ＣＪ， Ｒｉｄｄｅｒｉｎｇ ＡＬ， Ａｎｄｒｅｗｓ ＣＡ， ｅｔ ａｌ． Ｓｅｒｕｍ Ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｄｅ⁃
ｆｉｃｉｅｎｃｙ ｉｓ ａｎ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒ ｆｏｒ ｔｈｙｒｏｉｄ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ］ ．
Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｐｌａｓｔ Ｒｅｃｏｎｓｔｒ Ｓｕｒｇ， ２０２０， ３６ （１ ）：１７⁃２０． ＤＯＩ： １０．
１０９７ ／ ＩＯＰ． ００００００００００００１４３７．

［２４］ 　 Ａｌａｌｉ Ｍ， Ａｌｋｕｌａｉｂ ＮＳ， Ａｌｋｈａｒｓ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｙｒｏｉｄ ｅｙｅ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ
Ｅａｓｔｅｒｎ Ｐｒｏｖｉｎｃｅ ｏｆ Ｓａｕｄｉ Ａｒａｂｉａ：Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒｏｆｉｌｅ ａｎｄ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ
ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ［ Ｊ］ ． Ｏｒｂｉｔ， ２０２４， ４３ （１）：２８⁃３２． ＤＯＩ： １０．
１０８０ ／ ０１６７６８３０． ２０２３． ２１８１９７５．

［２５］ 　 Ｒａｇｕｓａ Ｆ， Ｆａｌｌａｈｉ Ｐ， Ｅｌｉａ Ｇ， ｅｔ ａｌ． Ｈａｓｈｉｍｏｔｏｓ＇ ｔｈｙｒｏｉｄｉｔｉｓ： Ｅｐｉｄｅ⁃
ｍｉｏｌｏｇｙ， ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ， ｃｌｉｎｉｃ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｙ［ Ｊ］ ． Ｂｅｓｔ Ｐｒａｃｔ Ｒｅｓ Ｃｌｉｎ
Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂ， ２０１９， ３３（６）：１０１３６７． ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ． ｂｅｅｍ．
２０１９． １０１３６７．

［２６］ 　 Ｋｕｓｔ Ｄ， Ｍａｔｅｓａ Ｎ． Ｔｈｅ ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｆａｍｉｌｉａｌ ｐｒｅｄｉｓｐｏｓｉｔｉｏｎ ｏｎ ｔｈｅ ｄｅ⁃
ｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ Ｈａｓｈｉｍｏｔｏ＇ｓ ｔｈｙｒｏｉｄｉｔｉｓ［ Ｊ］ ． Ａｃｔａ Ｃｌｉｎ Ｂｅｌｇ， ２０２０， ７５
（２）：１０４⁃１０８． ＤＯＩ： １０． １０８０ ／ １７８４３２８６． ２０１８． １５５５１１５．

［２７］ 　 孙丽华，石书龙，胡芳志，等． 桥本甲状腺炎患者外周血维生素 Ｄ
和单核细胞趋化蛋白 １ 水平及其临床意义［ Ｊ］ ． 中国医师进修杂

志，２０２４， ４７ （ ５ ）： ４３８⁃４４５． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ１１５４５５⁃
２０２３１００５⁃００３１８．

［２８］ 　 Ｓｔｅｆａｎｉｃ Ｍ， Ｔｏｋｉｃ Ｓ． Ｓｅｒｕｍ ２５⁃ｈｙｄｏｘｙｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｉｎ
ｒｅｌａｔｉｏｎ ｔｏ Ｈａｓｈｉｍｏｔｏ＇ｓ ｔｈｙｒｏｉｄｉｔｉｓ：Ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ， ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ
ａｎｄ ｍｅｔａ⁃ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｉｅｓ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｔｒ， ２０２０，
５９（３）：８５９⁃８７２． ＤＯＩ： １０． １００７ ／ ｓ００３９４⁃０１９⁃０１９９１⁃ｗ．

［２９］ 　 房方，刘雅馨，冯文利，等． 补充维生素 Ｄ 在桥本甲状腺炎动物模

型中的作用及其机制研究［ Ｊ］ ． 中华内分泌代谢杂志，２０２４，４０
（６）：５１５⁃５２０． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ３１１２８２⁃２０２３１０２６⁃００１３６．

［３０］ 　 付佳闻，李晓华，张宏利，等． 维生素 Ｄ 缺乏与桥本甲状腺炎及相

关因素的研究［ Ｊ］ ． 内科理论与实践，２０２１，１６ （１）：２７⁃３１． ＤＯＩ：
１０． １６１３８ ／ ｊ． １６７３⁃６０８７． ２０２１． ０１． ００７．

［３１］ 　 高琳，谭静，吴孟水． 血清维生素 Ｄ 水平与桥本氏甲状腺炎的相

关性研究［Ｊ］ ． 武警医学，２０２３，３４（５）：３８０⁃３８３． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ．
ｉｓｓｎ． １００４⁃３５９４． ２０２３． ０５． ００４．

［３２］ 　 阮小荟，向茜，王玉明，等． 维生素 Ｄ 受体基因 Ｂｇ１Ｉ、Ｃｄｘ⁃２ 位点多

态性与桥本氏甲状腺炎的相关性［Ｊ］ ． 昆明医科大学学报，２０２１，
４２（８）：１３２⁃１３９． ＤＯＩ：１０． １２２５９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． ２０９５⁃６１０Ｘ． Ｓ２０２１０８２４．

［３３］ 　 Ｈａｎｎａ ＨＷＺ， Ｒｉｚｚｏ Ｃ， Ａｂｄｅｌ Ｈａｌｉｍ ＲＭ， ｅｔ ａｌ． Ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｓｔａｔｕｓ ｉｎ
Ｈａｓｈｉｍｏｔｏ＇ｓ ｔｈｙｒｏｉｄｉｔｉｓ ａｎｄ ｉｔｓ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｇｅ⁃
ｎｅｔｉｃ ｖａｒｉａｎｔｓ［Ｊ］ ． Ｊ Ｓｔｅｒｏｉｄ Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｍｏｌ Ｂｉｏｌ， ２０２１， ２１２：１０５９２２．
ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ． ｊｓｂｍｂ． ２０２１． １０５９２２．

·１３５１·疑难病杂志 ２０２４ 年 １２ 月第 ２３ 卷第 １２ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２４，Ｖｏｌ． ２３，Ｎｏ． １２



［３４］ 　 Ｋａｍｙｓｈｎａ ＩＩ， Ｐａｖｌｏｖｙｃｈ ＬＢ， Ｍａｌｙｋ ＩＶ， ｅｔ ａｌ． ２５⁃ＯＨ Ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ
ｂｌｏｏｄ ｓｅｒｕｍ ｌｉｎｋａｇｅ ｗｉｔｈ ＶＤＲ ｇｅｎｅ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ （ ｒｓ２２２８５７０） ｉｎ
ｔｈｙｒｏｉｄ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ Ｗｅｓｔ⁃Ｕｋｒａｉｎｉａｎ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｊ
Ｍｅｄ Ｌｉｆｅ， ２０２１， １４（４）：５４９⁃５５６． ＤＯＩ： １０． ２５１２２ ／ ｊｍｌ⁃２０２１⁃０１０１．

［３５］ 　 Ｍｅｓｔｉｒｉ Ｓ， Ｚａａｂｅｒ Ｉ， Ｎａｓｒ Ｉ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｖｄｒ ｒｓ７９７５２３２ ａｎｄ
ｆｃｇｒ２ａ ｒｓ１８０１２７４ ｇｅｎｅ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ａｎｄ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ
ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｔｈｙｒｏｉｄ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｔｕｎｉｓｉａｎ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｂａｌｋａｎ Ｊ
Ｍｅｄ Ｇｅｎｅｔ， ２０２０， ２３（１）：６９⁃７６． ＤＯＩ： １０． ２４７８ ／ ｂｊｍｇ⁃２０２０⁃００１１．

［３６］ 　 周会杰，丁云川． ２５⁃羟维生素 Ｄ 和促甲状腺激素受体抗体水平

在妊娠合并甲状腺功能减退中的研究进展［ Ｊ］ ． 中国妇幼保健，
２０２４，３９ （２）：３８５⁃３８８． ＤＯＩ：１０． １９８２９ ／ ｊ． ｚｇｆｙｂｊ． ｉｓｓｎ． １００１⁃４４１１．
２０２４． ０２． ０５０．

［３７］ 　 徐珊，王敏，张小菜，等． 妊娠期糖尿病合并亚临床型甲状腺功能

减退症孕妇血清 ２５⁃羟基维生素 Ｄ、糖脂代谢和心功能的变化及

临床意义 ［ Ｊ］ ． 海南医学，２０２２，３３ （ １３ ）：１６７４⁃１６７７． ＤＯＩ：１０．
３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００３⁃６３５０． ２０２２． １３． ０１２．

［３８］ 　 Ｌóｐｅｚ⁃Ｍｕｎｏｚ Ｅ， Ｍａｔｅｏｓ⁃Ｓáｎｃｈｅｚ Ｌ， Ｍｅｊíａ⁃Ｔｅｒｒａｚａｓ ＧＥ， ｅｔ ａｌ． Ｈｙ⁃
ｐｏｔｈｙｒｏｉｄｉｓｍ ａｎｄ ｉｓｏｌａｔｅｄ ｈｙｐｏｔｈｙｒｏｘｉｎｅｍｉａ ｉｎ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ， ｆｒｏｍ ｐｈｙｓ⁃
ｉｏｌｏｇｙ ｔｏ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃ［ Ｊ］ ． Ｔａｉｗａｎ Ｊ Ｏｂｓｔｅｔ Ｇｙｎｅｃｏｌ， ２０１９， ５８ （６）：
７５７⁃７６３． ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ． ｔｊｏｇ． ２０１９． ０９． ００５．

［３９］ 　 Ｖａｎ Ｔｒｏｔｓｅｎｂｕｒｇ Ｐ，Ｓｔｏｕｐａ Ａ，Ｌéｇｅｒ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ ｈｙｐｏｔｈｙｒｏｉｄ⁃
ｉｓｍ：Ａ ２０２０⁃２０２１ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｕｐｄａｔｅ⁃ａｎ ｅｎｄｏ⁃Ｅｕｒｏｐｅａｎ
ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｎｅｔｗｏｒｋ ｉｎｉｔｉａｔｉｖｅ ｅｎｄｏｒｓｅｄ ｂｙ ｔｈｅ Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｆｏｒ Ｐｅ⁃
ｄｉａｔｒｉｃ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｔｈｅ Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｆｏｒ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ
［Ｊ ］ ． Ｔｈｙｒｏｉｄ， ２０２１， ３１ （ ３ ）： ３８７⁃４１９． ＤＯＩ： １０． １０８９ ／ ｔｈｙ．
２０２０． ０３３３．

［４０］ 　 张静，裴娇娇，李娅，等． 妊娠≤１２ 周孕妇血清 ２５⁃ＯＨ⁃ＶＤ 水平与

甲状腺功能减退症相关性［ Ｊ］ ． 中国计划生育学杂志，２０２０，２８
（１１）：１８１１⁃１８１５． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００４⁃８１８９． ２０２０． １１． ０２０．

［４１］ 　 陈晶晶，杨洁，郑建琼，等． 孕妇维生素 Ｄ 水平与妊娠期甲状腺功

能减退的相关性研究［Ｊ］ ． 浙江医学，２０２１，４３（３）：２９４⁃２９７． ＤＯＩ：
１０． １２０５６ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００６⁃２７８５． ２０２１． ４３． ３． ２０２０⁃１８９７．

［４２］ 　 Ｇｕｏ Ｙ， Ｚｈａｎｇ Ｙ， Ｔａｎｇ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｒｅ⁃
ｃｅｐｔｏｒ （ ＶＤＲ） ｇｅｎｅ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓ ａｎｄ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｏｆ
ｐｒｅｇｎａｎｃｙ：Ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］ ． Ｐｅｅｒ Ｊ， ２０２３，
１１：ｅ１５１８１． ＤＯＩ： １０． ７７１７ ／ ｐｅｅｒｊ． １５１８１．

［４３］ 　 Ｌｕ Ｗ，Ｗａｎｇ Ｚ，Ｓｕｎ Ｚ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｓｅｖｅｒｅ ｖｉｔａｍｉｎ
Ｄ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ａｎｄ ｉｏｄｉｎｅ ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ ｓｔａｔｕｓ ｏｎ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ ｔｈｙｒｏｉｄ ｄｉｓｏｒｄｅｒ
ｉｎ ｐｒｅｇｎａｎｔ ｗｏｍｅｎ［Ｊ］ ． Ｎｕｔｒｉｅｎｔｓ， ２０２２， １４（２１）：４４８４． ＤＯＩ： １０．
３３９０ ／ ｎｕ１４２１４４８４．

［４４］ 　 Ｇａｓｐａｒｏｖｉｃ Ｋｒｐｉｎａ Ｍ， Ｂａｒｉｓｉｃ Ａ， Ｐｅｔｅｒｌｉｎ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｒｅ⁃
ｃｅｐｔｏｒ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓ ｉｎ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ｐｒｅｔｅｒｍ ｂｉｒｔｈ： Ａ ｃａｓｅ⁃ｃｏｎｔｒｏｌ
ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ｃｒｏａｔ Ｍｅｄ Ｊ， ２０２０， ６１（４）：３３８⁃３４５． ＤＯＩ： １０． ３３２５ ／
ｃｍｊ． ２０２０． ６１． ３３８．

［４５］ 　 Ｌｉｕ ＤＹ， Ｌｉ ＲＹ， Ｆｕ ＬＪ， ｅｔ ａｌ． ＳＮＰ ｒｓ１２７９４７１４ ｏｆ ＣＹＰ２Ｒ１ ｉｓ ａｓｓｏ⁃

ｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｓｅｒｕｍ ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ａｂｏｒｔｉｏｎ
（ＲＳＡ）：Ａ ｃａｓｅ⁃ｃｏｎｔｒｏｌ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ａｒｃｈ Ｇｙｎｅｃｏｌ Ｏｂｓｔｅｔ， ２０２１， ３０４
（１）：１７９⁃１９０． ＤＯＩ： １０． １００７ ／ ｓ００４０４⁃０２１⁃０６００４⁃ｙ．

［４６］ 　 Ｃｈｉａｎｇ ＫＣ， Ｋｕｏ ＳＦ， Ｃｈｅｎ ＣＨ， ｅｔ ａｌ． ＭＡＲＴ⁃１０， ｔｈｅ ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ａｎ⁃
ａｌｏｇ， ｉｓ ａ ｐｏｔｅｎｔ ｄｒｕｇ ｔｏ ｉｎｈｉｂｉｔ ａｎａｐｌａｓｔｉｃ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌ ｍｅｔａ⁃
ｓｔａｔｉｃ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ［Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ Ｌｅｔｔ， ２０１５， ３６９（１）：７６⁃８５． ＤＯＩ： １０．
１０１６ ／ ｊ． ｃａｎｌｅｔ． ２０１５． ０７． ０２４．

［４７］ 　 乔雪，李静蔚，蔡碧娥，等． 体检人群甲状腺结节彩色多普勒超声

特征的横断面调查［Ｊ］ ． 中国医药，２０２３，１８（１）：４７⁃５１．
［４８］ 　 Ｃｌｉｎｃｋｓｐｏｏｒ Ｉ， Ｖｅｒｌｉｎｄｅｎ Ｌ， Ｏｖｅｒｂｅｒｇｈ Ｌ， ｅｔ ａｌ． １，２５⁃ｄｉｈｙｄｒｏｘｙｖｉｔａ⁃

ｍｉｎ Ｄ３ ａｎｄ ａ ｓｕｐｅｒａｇｏｎｉｓｔｉｃ ａｎａｌｏｇ ｉｎ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｐａｃｌｉｔａｘｅｌ ｏｒ
ｓｕｂｅｒｏｙｌａｎｉｌｉｄｅ ｈｙｄｒｏｘａｍｉｃ ａｃｉｄ ｈａｖｅ ｐｏｔｅｎｔ ａｎｔｉｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ
ｏｎ ａｎａｐｌａｓｔｉｃ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ｊ Ｓｔｅｒｏｉｄ Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｍｏｌ Ｂｉｏｌ， ２０１１，
１２４（１⁃２）：１⁃９． ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ． ｊｓｂｍｂ． ２０１０． １２． ００８．

［４９］ 　 薛红元，姜紫韵，李丽，等． 剪切波杨氏模量值在甲状腺结节良恶

性诊断中的应用价值［ Ｊ］ ． 疑难病杂志，２０１９，１８（８）：８１８⁃８２０，
８２６． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃６４５０． ２０１９． ０８． ０１５．

［５０］ 　 贾明扬，贺建业，陈东，等． 甲状腺乳头状癌的危险因素分析［ Ｊ］ ．
中国医药，２０２１，１６（３）：４０４⁃４０７．

［５１］ 　 陈良冬，卓德强，龚静，等． 基于贝叶斯网络模型分析甲状腺乳头

状癌患者术后低钙血症发生的相关因素 ［ Ｊ］ ． 疑难病杂志，
２０２２，２１ （ ４ ）： ３４４⁃３４９． ＤＯＩ： １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃６４５０． ２０２２．
０４． ００３．

［５２］ 　 王振新． 乳头状甲状腺癌患者血清维生素 Ｄ 水平与疾病进展及

预后的相关性分析［ Ｊ］ ． 实用医院临床杂志，２０１８，１５ （４）：１８４⁃
１８７． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７２⁃６１７０． ２０１８． ０４． ０６０．

［５３］ 　 易诗琼，宋燕，伊继英． 乳头状甲状腺癌患者血清维生素 Ｄ 水平

与疾病进展及预后的相关性分析［ Ｊ］ ． 解放军预防医学杂志，
２０１８，３６（３）：３９８⁃４０１．

［５４］ 　 Ｍａｃｉｅｊｅｗｓｋｉ Ａ， Ｌａｃｋａ Ｋ． Ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｇｅｎｅｓ ａｎｄ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｎｃ⁃
ｅｒ⁃ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ， ２０２２， ２３ （２１）：１３６６１．
ＤＯＩ： １０． ３３９０ ／ ｉｊｍｓ２３２１１３６６１．

［５５］ 　 Ｒａｍｅｚａｎｉ Ｍ， Ｍａｚａｎｉ Ｍ， Ｔａｂａｔａｂａｅｉ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｍｅｄｕｌｌａｒｙ ｔｈｙｒｏｉｄ
ｃａｎｃｅｒ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｈｉｇｈ ｓｅｒｕｍ ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｌｅｖｅｌ ａｎｄ ｐｏｌｙｍｏｒ⁃
ｐｈｉｓｍ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ［Ｊ］ ． Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｉｎｔ， ２０２０， １０７（１）：１２０⁃
１３３． ＤＯＩ： １０． １５５６ ／ ２０６０． ２０２０． ０００１１．

［５６］ 　 Ｘｉａ Ｘ， Ｘｕ Ｆ， Ｄａｉ Ｄ， ｅｔ ａｌ． ＶＤＲ ｉｓ ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ
ａｎｄ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｉｍｍｕｎｅ ｉｎｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ：Ａ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ
ｐａｎ⁃ｃａｎｃｅｒ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗｉｔｈ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｖｅｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｂｉｏｓｃｉ Ｒｅｐ，
２０２４， ４４（５）：ＢＳＲ２０２３１８４５． ＤＯＩ： １０． １０４２ ／ ＢＳＲ２０２３１８４５．

［５７］ 　 Ｃｏｃｏｌｏｓ ＡＭ， Ｖｌａｄｏｉｕ Ｓ， Ｃａｒａｇｈｅｏｒｇｈｅｏｐｏｌ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｌｅｖｅｌ
ａｎｄ ｉｔｓ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｗｉｔｈ ｃａｎｃｅｒ ｓｔａｇｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ
ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａ［ Ｊ］ ． Ａｃｔａ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ （Ｂｕｃｈａｒ）， ２０２２， １８（２）：
１６８⁃１７３． ＤＯＩ： １０． ４１８３ ／ ａｅｂ． ２０２２． １６８．

（收稿日期：２０２４ － ０７ － ２５）

·２３５１· 疑难病杂志 ２０２４ 年 １２ 月第 ２３ 卷第 １２ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２４，Ｖｏｌ． ２３，Ｎｏ． １２


