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摘要 ： 目的　探究双歧杆菌联合维生素D对肥胖合并妊娠期糖尿病（GDM）患者糖脂代谢水平及妊娠结

局的影响。方法　选取2023年2月—2024年12月三二〇一医院收治的120例肥胖合并GDM患者，按信封抽签法

随机分为常规组和联合组，每组60例。常规组给予常规治疗；联合组在常规组基础上，给予双歧杆菌联合维生素D

干预。比较两组糖脂代谢水平、胰岛β细胞功能、体质量指数（BMI）、腰臀比及不良妊娠结局。结果　联合组治

疗前后空腹血糖、餐后2 h血糖、糖化血红蛋白的差值均大于常规组（P <0.05）；联合组治疗前后甘油三酯、总胆

固醇、低密度脂蛋白胆固醇的差值均大于常规组（P <0.05）；联合组治疗前后胰岛β细胞功能指数、胰岛素抵抗

指数、空腹胰岛素的差值均大于常规组 （P <0.05）；联合组治疗前后BMI、腰臀比的差值均大于常规组 （P <

0.05）；联合组不良妊娠结局总发生率低于常规组 （P <0.05）。结论　双歧杆菌联合维生素D可改善肥胖合并

GDM患者糖脂代谢和胰岛β细胞功能，降低胰岛素抵抗，优化体重管理，并降低不良妊娠结局发生率。
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Abstract:  Objective To investigate the effects of bifidobacteria combined with vitamin D supplementation 

on glucose and lipid metabolism and pregnancy outcomes in obese patients with gestational diabetes mellitus 

(GDM).  Methods One hundred and twenty obese women with GDM admitted to the 3201 Hospital between 

February 2023 and December 2024 were selected and randomly assigned by the envelope method to either a 

conventional group or a combined group, with 60 cases in each group. The conventional group received standard 

care, while the combined group received bifidobacteria plus vitamin D supplementation in addition to conventional 

treatment. The glucose and lipid metabolism, pancreatic β-cell function, body mass index (BMI), waist-to-hip ratio, 

and adverse pregnancy outcomes were compared between groups.  Results The combined group exhibited greater 

differences in fasting blood glucose, 2-hour postprandial glucose, and glycated hemoglobin levels before and after 

treatment compared to the conventional group (P < 0.05). The differences in triglycerides, total cholesterol, and low-
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density lipoprotein cholesterol levels before and after treatment in the combined group were greater than those in the 

conventional group (P < 0.05). The differences in the pancreatic β-cell function index, insulin resistance index, and 

fasting insulin levels before and after treatment in the combined group were greater than those in the conventional 

group (P < 0.05). The differences in BMI and the waist-to-hip ratio before and after treatment in the combined group 

were also greater than those in the conventional group (P < 0.05). The overall incidence of adverse pregnancy 

outcomes was lower in the combined group than in the conventional group (P < 0.05).  Conclusion Bifidobacteria 

combined with vitamin D improves glucose and lipid metabolism, enhances pancreatic β -cell function, reduces 

insulin resistance, optimizes weight management, and lowers the incidence of adverse pregnancy outcomes in obese 

patients with GDM.

Keywords:  obesity complicated by gestational diabetes mellitus; glucose and lipid metabolism; 

bifidobacteria; vitamin D; pregnancy outcomes

妊 娠 期 糖 尿 病 （gestational diabetes mellitus, 

GDM） 是妊娠期常见的代谢性疾病，其发生率逐

年上升，已成为影响孕产妇和新生儿健康的重要

公共卫生问题[1]。GDM 基本特征为妊娠期出现不同

程度的糖代谢异常，若控制不佳，可增加巨大儿、早

产、剖宫产、产后糖尿病等风险[2]。随着肥胖人群增

多，肥胖合并 GDM 的发病率亦呈显著上升趋势。肥

胖不仅是 GDM 的独立危险因素，同时加剧了胰岛

素抵抗与慢性炎症，使孕期血糖控制更困难[3]。研

究该人群，对于改善母婴预后、降低长期代谢性

疾病风险具有重要意义。近年来，肠道微生态与

代谢性疾病的关系受到广泛关注，双歧杆菌是人

体肠道重要的有益菌属之一，在调节肠道菌群平

衡、抑制有害菌生长、改善肠道屏障功能及炎症

水平等方面具有重要作用[4-5]。此外，维生素 D 是

一种脂溶性维生素，除参与钙磷代谢和维持骨骼

健 康 外 ， 还 与 胰 岛 素 分 泌 和 抵 抗 密 切 相 关[6]。 因

此，探索双歧杆菌联合维生素 D 对肥胖合并 GDM

患 者 糖 脂 代 谢 水 平 及 妊 娠 结 局 的 影 响 ， 对 提 高

GDM 综 合 管 理 、 优 化 个 体 化 治 疗 策 略 具 有 重 要

意义。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

选取 2023 年 2 月—2024 年 12 月三二〇一医院

收治的肥胖合并 GDM 患者。研究期间，对于主动

退出、失访、因病情变化中止干预或依从性差的

脱落病例，已收集其基线资料及前期数据予以保

留并记录脱落原因。剔除脱落病例后，最终有 120 例

患者完成研究，按信封抽签法随机分为常规组和

联合组，每组 60 例。本研究通过医院医学伦理委

员会审批同意[No：院伦理审 （2023） 012 号]。

1.2　纳入与排除标准　

1.2.1 　 纳入标准 　①符合 GDM 诊断标准[7]；②体

质 量 指 数（body mass index, BMI）≥25.0 kg/m2 ；③单

胎妊娠；④孕妇及家属均知情同意；⑤临床资料

完整。

1.2.2 　 排除标准 　①研究前曾服用影响糖脂代谢

的药物；②糖尿病史或糖尿病家族史；③精神异

常；④存在肝、肾等重要器官衰竭。

1.3　方法　

所有患者接受标准化妊娠期糖尿病饮食管理，

总热量摄入 25～35 kcal/ （kg·d）（根据孕前 BMI 调

整），碳水化合物摄入占比 40%～50%，蛋白质摄入

1.5 g/kg，脂肪摄入占比 25%～30%。在饮食控制基

础上，常规组给予常规治疗，3 餐前皮下注射门冬

胰岛素注射液，起始剂量 0.3～0.4 u/ （kg·d），根

据空腹血糖 （目标≤5.3 mmol/L） 及餐后 2 h 血糖（目

标≤6.7 mmol/L），每周进行 1 次剂量调整。联合组在

常规组基础上，服用双歧杆菌活菌胶囊（500 mg/次，

2 次/d） 联 合 维 生 素 D 滴 剂 （800 IU/次 ， 1 次/d）。

两组治疗周期均为 8 周，每 2 周监测 1 次糖化血红

蛋白 （hemoglobin A1c, HbA1c） 及动态血糖谱，并

记录胰岛素用量。

1.4　观察指标　

1.4.1 　 糖脂代谢水平 　于治疗前及治疗后 1 个月

采集患者空腹静脉血 5 mL，3 000 r/min 离心 10 min，

采用全自动生化分析仪 （美国贝克曼库尔特公司，

型号：AU5800）检测空腹血糖（fasting plasma glucose, 

FPG）、餐 后 2 h 血 糖（2-hour postprandial glucose, 

2hPG）、HbA1c、甘油三酯（Triglycerides, TG）、总胆固

醇（total cholesterol, TC）及 低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇
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（low-density lipoprotein cholesterol, LDL-C）水 平 。

FPG、2hPG、HbA1c、TG、TC、LDL-C 检测试剂盒均购

自 美 国 贝 克 曼 库 尔 特 公 司 ，批 号 分 别 为 ：

20172400668、20172400668、20230415A、20142404971、

20152400208、20201108B2。所 有 患 者 需 在 清 晨 7:00

检测 FPG，随后 8:00 进餐，再于 10:00 检测 2hPG。

1.4.2 　 胰岛β细胞功能 　治疗前及治疗后 1 个月，

采集患者空腹静脉血，并使用化学发光法 （上海

西门子医疗诊断有限公司，型号：ADVIA Centaur 

XP） 测定空腹胰岛素 （fasting insulin, FINS） 水平，

通 过 公 式 ：HOMA-IR＝FINS×FPG/22.5，HOMA-β= 

20×FINS/ （FPG-3.5）， 计 算 胰 岛 β 细 胞 功 能 指 数

（homeostasis model assessment of β -cell function, 

HOMA-β） 和 胰 岛 素 抵 抗 指 数 （homeostasis model 

assessment of insulin resistance, HOMA-IR）。

1.4.3 　 BMI、腰臀比及不良妊娠结局 　统计两组患

者 BMI、腰臀比、早产、产后出血、新生儿窒息、

巨大儿等情况，并计算不良妊娠结局发生率。

1.5　统计学方法　

数据分析采用 SPSS 26.0 统计软件，计数资料

以构成比或率 （%） 表示，比较用 χ2 检验；计量资

料以均数±标准差 （x±s） 表示，比较用 t 检验。

P <0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1　两组治疗前后糖代谢水平的变化　

联合组与常规组治疗前 FPG、2hPG、HbA1c 水

平 比 较 ， 经 t 检 验 ， 差 异 均 无 统 计 学 意 义 （P >

0.05）。联合组与常规组治疗后 FPG、2hPG、HbA1c

水平比较，经 t 检验，差异均有统计学意义 （P <

0.05）； 联 合 组 治 疗 后 FPG、 2hPG、 HbA1c 水 平 均

低 于 常 规 组 。 联 合 组 与 常 规 组 治 疗 前 后 FPG、

2hPG、HbA1c 的差值比较，经 t 检验，差异均有统

计 学 意 义 （P <0.05）； 联 合 组 治 疗 前 后 FPG、

2hPG、HbA1c 的差值均大于常规组。见表 1。

2.2　两组治疗前后脂质代谢水平的变化　

联合组与常规组治疗前 TG、TC、LDL-C 水平

比较，经 t 检验，差异均无统计学意义 （P >0.05）。

联合组与常规组治疗后 TG、TC、LDL-C 水平比较，

经 t 检验，差异均有统计学意义 （P <0.05）；联合

组治疗后 TG、TC、LDL-C 水平均低于常规组。联

合组与常规组治疗前后 TG、TC、LDL-C 的差值比

较 ， 经 t 检 验 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义 （P <0.05）；

联合组治疗前后 TG、TC、LDL-C 的差值均大于常

规组。见表 2。

2.3　两组治疗前后胰岛β细胞功能的变化　

联合组与常规组治疗前 HOMA-β、HOMA-IR、

FINS 水平比较，经 t 检验，差异均无统计学意义

（P >0.05）。 联 合 组 与 常 规 组 治 疗 后 HOMA- β、

表1　两组治疗前后FPG、2hPG、HbA1c水平比较 （n =60， x±s）

组别

联合组

常规组

t 值

P 值

FPG/（mmol/L）

治疗前

8.68±0.75

8.69±0.78

0.071

0.943

治疗后

5.04±0.51

6.51±0.68

13.486

0.000

差值

3.64±0.45

2.18±0.35

18.89

0.000

2hPG/（mmol/L）

治疗前

12.71±1.12

12.66±1.18

0.239

0.811

治疗后

8.15±0.85

10.97±0.98

16.786

0.000

差值

4.56±0.68

1.69±0.42

26.72

0.000

HbA1c/%

治疗前

9.34±1.06

9.28±0.92

0.329

0.743

治疗后

5.85±0.51

7.12±0.73

10.583

0.000

差值

3.49±0.58

2.16±0.41

14.02

0.000

表2　两组治疗前后TG、TC、LDL-C水平比较 （n =60， mmol/L， x±s）

组别

联合组

常规组

t 值

P 值

TG

治疗前

5.15±1.34

5.21±1.38

0.241

0.810

治疗后

3.23±0.58

3.91±0.73

5.667

0.000

差值

1.92±0.25

1.30±0.18

15.77

0.000

TC

治疗前

5.84±0.78

5.78±0.72

0.292

0.771

治疗后

4.15±0.25

4.67±0.47

7.536

0.000

差值

1.69±0.22

1.11±0.17

16.01

0.000

LDL-C

治疗前

4.89±0.85

4.85±0.79

0.267

0.790

治疗后

2.88±0.47

3.58±0.69

6.364

0.000

差值

2.01±0.21

1.27±0.16

22.33

0.000
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HOMA-IR、FINS 水平比较，经 t 检验，差异均有统

计学意义 （P <0.05）；联合组治疗后 HOMA-β高于

常规组，HOMA-IR、FINS 水平均低于常规组。联

合 组 与 常 规 组 治 疗 前 后 HOMA- β、 HOMA-IR、

FINS 的差值比较，经 t 检验，差异均有统计学意义

（P <0.05）；联合组治疗前后 HOMA-β、HOMA-IR、

FINS 的差值均大于常规组。见表 3。

2.4　两组治疗前后BMI、腰臀比的变化　

联合组与常规组治疗前 BMI、腰臀比比较，经

t 检验，差异均无统计学意义 （P >0.05）。联合组

与常规组治疗后 BMI、腰臀比比较，经 t 检验，差

异均有统计学意义 （P <0.05）；联合组治疗后 BMI、

腰臀比均低于常规组。联合组与常规组治疗前后

BMI、腰臀比的差值比较，经 t 检验，差异均有统

计学意义 （P <0.05）；联合组治疗前后 BMI、腰臀

比的差值均大于常规组。见表 4。

2.5　两组不良妊娠结局比较　

联合组与常规组不良妊娠结局总发生率比较，

经 χ2 检 验 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 （χ2 =4.227， P =

0.040）； 联 合 组 不 良 妊 娠 结 局 总 发 生 率 低 于 常 规

组。见表 5。

3  讨论 

GDM 是妊娠期特有的代谢性疾病，其病理生

理机制不仅表现为血糖升高，还牵涉复杂的激素

变化、胎盘分泌因子干扰及免疫系统功能紊乱等

多方面因素[8-9]。尤其在肥胖女性中，脂肪组织过

度堆积会导致大量瘦素、抵抗素及炎症因子分泌，

这些物质通过加重胰岛素信号通路受损而显著增

加 GDM 发生风险[10-11]。肠道菌群在 GDM 中的作用

机制日益明确。双歧杆菌是维持肠道微生态平衡

的重要菌属，具有降低肠道 pH、抑制有害菌群繁

殖、促进维生素合成和增强免疫的作用[12-13]。研究

发现，肥胖及 GDM 患者体内双歧杆菌数量显著减

少 ， 菌 群 失 衡 不 仅 削 弱 了 能 量 代 谢 的 稳 态 调 控 ，

还导致肠源性内毒素水平升高，加剧系统性炎症

反应[14-15]。因此，补充双歧杆菌可通过恢复肠道微

生态平衡，间接改善糖脂代谢紊乱，并改善胰岛 β
细胞功能。此外，维生素 D 代谢与肥胖、糖尿病的

相关性亦受到广泛关注。研究表明，维生素 D 在维

持葡萄糖稳态中发挥着关键调控作用；在肥胖人

群中，大量脂溶性维生素储存于脂肪组织，维生

素 D 的 生 物 利 用 度 明 显 下 降 ， 因 此 ， 肥 胖 合 并

表3　两组治疗前后HOMA-β、HOMA-IR、FINS水平比较 （n =60， x±s）

组别

联合组

常规组

t 值

P 值

HOMA-β
治疗前

35.26±3.86

34.83±3.70

0.619

0.537

治疗后

62.44±5.82

57.03±4.21

6.175

0.000

差值

27.18±3.72

22.20±2.95

7.87

0.000

HOMA-IR

治疗前

4.54±0.52

4.47±0.48

0.769

0.443

治疗后

2.24±0.27

2.93±0.54

8.961

0.000

差值

2.30±0.41

1.54±0.36

10.58

0.000

FINS/（μIU/mL）

治疗前

13.54±1.52

13.67±1.45

0.480

0.632

治疗后

6.04±0.57

8.43±0.94

17.071

0.000

差值

7.50±1.12

5.24±0.86

11.62

0.000

表4　两组治疗前后BMI、腰臀比比较 （n =60， x±s）

组别

联合组

常规组

t 值

P 值

BMI/（kg/m2）

治疗前

29.16±2.16

29.11±2.20

0.125

0.901

治疗后

27.24±1.62

28.13±1.91

2.753

0.007

差值

1.92±0.22

0.98±0.28

19.52

0.000

腰臀比

治疗前

0.89±0.12

0.93±0.18

1.429

0.156

治疗后

0.74±0.07

0.83±0.11

5.294

0.000

差值

0.15±0.04

0.10±0.02

7.500

0.000

表 5　两组不良妊娠结局比较 [n =60， 例（%）] 

组别

联合组

常规组

早产

1（1.7）

3（5.0）

产后出血

1（1.7）

4（6.7）

新生儿窒息

0（0）

1（1.7）

巨大儿

1（1.7）

2（3.3）

总发生率

3（5.0）

10（16.7）
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GDM 患者更容易出现维生素 D 缺乏[16-17]。维生素 D

通过与广泛分布于胰岛β细胞和免疫细胞上的维生

素 D 受体结合，促进胰岛素合成与分泌，增强靶组

织对胰岛素的敏感性，并抑制促炎因子释放，以

改善慢性低度炎症状态[18-19]。双歧杆菌与维生素 D

联合干预，不仅有望改善肥胖合并 GDM 患者糖脂

代谢紊乱，还可能在体重管理、炎症调节及妊娠

结局改善中发挥协同效应，为该高危人群的综合

管理提供新的生物学基础和潜在的临床干预方向。

本研究结果显示，在血糖控制方面，联合组

治疗后的糖代谢水平低于常规组，说明双歧杆菌

与维生素 D 联合干预能够在常规治疗基础上进一步

改 善 肥 胖 合 并 GDM 患 者 的 糖 代 谢 紊 乱 。 FPG、

2hPG 是反映短期血糖水平的重要指标，而 HbA1c

则反映近 2～3 个月的平均血糖水平，其降低提示

血糖控制更加稳定[20-21]。双歧杆菌可通过能够改善

肠道菌群结构，促进短链脂肪酸的生成，进而增

强外周组织对胰岛素的敏感性，改善异常糖耐量；

维生素 D 则通过调节胰岛 β细胞钙离子稳态，促进

胰 岛 素 分 泌 ， 并 通 过 抗 炎 途 径 减 轻 胰 岛 素 抵 抗 ，

两者协同作用。联合组的脂质代谢水平也优于常

规组，提示联合干预在改善糖代谢的同时，对脂

质代谢亦有良好调控作用。肥胖与 GDM 患者普遍

存在血脂异常，其特点为 TG 升高、HDL-C 降低及

LDL-C 升高，此类血脂紊乱不仅增加心血管疾病风

险 ， 也 可 进 一 步 加 剧 妊 娠 期 糖 代 谢 异 常[22-23]。 因

此，双歧杆菌与维生素 D 联合干预，对于改善肥胖

合并 GDM 患者血脂紊乱具有重要临床意义。联合

组 HOMA-β高于常规组，HOMA-IR 及 FINS 则低于

常规组，说明联合干预在改善胰岛β细胞功能、减

轻胰岛素抵抗方面效果显著。肥胖合并 GDM 的发

生机制与胰岛β细胞功能减退及胰岛素抵抗密切相

关，仅常规治疗通常难以改善内分泌功能[24]。而双

歧杆菌能够通过改善肠道通透性和降低内毒素水

平，缓解全身炎症反应，从而减轻胰岛素抵抗[25]；

维生素 D 则直接作用于胰岛 β细胞，促进胰岛素合

成与分泌，同时通过抑制炎症因子如白细胞介素

-6、肿瘤坏死因子α表达，增加胰岛素敏感性。两

者联合干预不仅显著改善血糖水平，还改善胰岛 β
细胞功能，为肥胖合并 GDM 患者的病程管理提供

生物学支持。联合组 BMI、腰臀比均低于常规组，

提示双歧杆菌联合维生素 D 干预在控制体重及改善

体脂分布方面具有显著优势，从而为孕妇和胎儿

营造更健康的代谢环境。联合组不良妊娠结局发

生率低于常规组，提示联合干预不仅改善糖脂代

谢，且对实际临床结局具有积极意义。不良妊娠

结局与母体血糖控制、血脂水平、体重管理及炎

症水平密切相关。而联合治疗通过多重机制改善

孕期代谢稳态，降低不良妊娠结局的发生风险。

综上所述，本研究结果充分证明了双歧杆菌

联合维生素 D 干预在肥胖合并 GDM 患者中具有潜

在临床价值。其通过改善糖脂代谢和胰岛β细胞功

能、降低胰岛素抵抗、优化体重管理及降低不良

妊娠结局发生率等多种途径发挥作用，揭示了代

谢-免疫-肠道微生态互作在肥胖合并 GDM 中的重

要意义。但本研究仍存在一定局限性，如样本量

有限、随访时间相对较短等。因此，未来仍需进

行多中心、大样本试验，并长期随访，进一步验

证其疗效与安全性。然而，值得肯定的是双歧杆

菌联合维生素 D 干预为肥胖合并 GDM 患者的综合

管理提供了新的思路，未来有望成为临床实践中

的重要辅助措施。
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