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　　［摘要］　目的　初步探讨血清２５羟维生素Ｄ［２５（ＯＨ）Ｄ］在良性阵发性位置性眩晕（ＢＰＰＶ）发生、复发中的作用。

方法　纳入２０１３年１月至２０１４年１２月在上海交通大学医学院附属第九人民医院神经内科诊治的部分ＢＰＰＶ患者，

根据１年随访结果，分为ＢＰＰＶ未复发组（狀＝２０７）及复发组（狀＝４２），并将同期收治的其他眩晕病患者作为对照（狀＝

４３），比较３组患者血清２５（ＯＨ）Ｄ水平的差异，并分析影响所有受试者血清２５（ＯＨ）Ｄ水平的独立相关因素。

结果　与眩晕对照组相比，ＢＰＰＶ未复发组、复发组血清２５（ＯＨ）Ｄ水平均下降 （犘均＜０．０１），而复发组与未复发组血

清２５（ＯＨ）Ｄ水平差异无统计学意义。ＢＰＰＶ复发组女性比例较其余两组略增高，但差异无统计学意义（犘＝０．０７３）。

所有入组患者中女性血清２５（ＯＨ）Ｄ水平低于男性［（１８．７±７．５）ｎｇ／ｍＬｖｓ（２１．７±８．３）ｎｇ／ｍＬ，犘＝０．００２］。多因素

逐层线性回归分析显示女性（β＝－２．６，犘＝０．００５）、ＢＰＰＶ（β＝－５．５，犘＜０．００１）是患者血清２５（ＯＨ）Ｄ水平的独立影

响因素。结论　人血清２５（ＯＨ）Ｄ水平存在性别差异，ＢＰＰＶ患者２５（ＯＨ）Ｄ水平下降。
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［ＡｃａｄＪＳｅｃＭｉｌＭｅｄＵｎｉｖ，２０１７，３８（１１）：１３６１１３６５］

　　良性阵发性位置性眩晕（ｂｅｎｉｇｎｐａｒｏｘｙｓｍａｌ

ｐｏｓｉｔｉｏｎａｌｖｅｒｔｉｇｏ，ＢＰＰＶ）是神经科门诊、急诊工作

的常见病及多发病，该病是由椭圆囊耳石膜上的碳

酸钙颗粒脱落并进入半规管所致［１３］。经恰当的手

法复位治疗，绝大多数患者的眩晕症状能得到明显

改善。部分患者在手法复位治疗后的一段时间内会

出现症状复发，而相应预防手段的缺乏使之成为当

前ＢＰＰＶ诊治工作的一大难题
［４］。近年来国外研究

发现ＢＰＰＶ的发生和复发与骨质疏松密切相关
［５６］，

而维生素Ｄ代谢障碍在骨更新中发挥着重要作用。

血 清 ２５羟 维 生 素 Ｄ ［２５ｈｙｄｒｏｘｙｖｉｔａｍｉｎ Ｄ，

２５（ＯＨ）Ｄ］水平是公认的反映人体维生素Ｄ营养及

功能状况的最佳指标［７］。有学者发现，与健康对照

组相比，ＢＰＰＶ患者体内血清２５（ＯＨ）Ｄ水平下

降［８］。小样本病例报道提示复发性ＢＰＰＶ患者体内

存在更明显的维生素Ｄ代谢障碍
［９１０］。然而，迄今

尚缺乏与非ＢＰＰＶ眩晕患者的比较研究，我国在此

领域处于相对空白的状态。本研究比较了ＢＰＰＶ及

非ＢＰＰＶ患者的血清２５（ＯＨ）Ｄ水平差异，并初步

探讨了其与ＢＰＰＶ复发的关系，以期为进一步探索

ＢＰＰＶ发生、复发的生物标志物提供科学依据。

１　资料和方法

１．１　研究对象　纳入２０１３年１月至２０１４年１２月

上海交通大学医学院附属第九人民医院神经内科诊

治的部分ＢＰＰＶ及非ＢＰＰＶ眩晕病患者。ＢＰＰＶ患

者需满足：（１）诊断经ＤｉｘＨａｌｌｐｉｋｅ试验及翻滚试验

证实［１１］，具有完整的人口学资料（年龄、性别、睡眠

习惯、高血压、糖尿病等）；（２）经手法复位治疗，随访

２周内眩晕消失，诱发试验证实复位成功；（３）每３个

月随访１次，直至１年，若有眩晕复发则再次来院复

诊明确，所有复发患者均经再次诱发试验证实。取

同期明确诊断的非ＢＰＰＶ眩晕病患者作为对照，患

者需满足：（１）以急性眩晕／发作性眩晕为主诉来院

就诊；（２）头颅 ＭＲＩ检查排除急性脑卒中、颅内占

位。所有入选病例均同意留取外周血标本行血清

２５（ＯＨ）Ｄ水平检测。排除正在使用降钙素、阿法骨

化醇胶丸、钙片及雌激素等可能影响钙磷代谢的患

者。本研究获得上海交通大学医学院附属第九人民

医院医学伦理委员会批准，所有受试者均签署知情

同意书。

１．２　分组设计　根据１年随访结果，将ＢＰＰＶ患者

分为ＢＰＰＶ复发组和未复发组，其中未复发组２０７

例（后半规管ＢＰＰＶ１５４例，水平半规管ＢＰＰＶ５３

例），复发组４２例（首诊为后半规管ＢＰＰＶ３５例，水

平半规管ＢＰＰＶ７例）；非ＢＰＰＶ眩晕对照组４３例，

其中前庭神经炎３７例、前庭阵发症４例、偏头痛性

眩晕２例。

１．３　血清２５（ＯＨ）Ｄ水平测定　所有受试者均空

腹采外周静脉血（抗凝管）４ｍＬ，在采血６ｈ内运用

２５（ＯＨ）Ｄ定量测定试剂盒（ＤｉａＳｏｒｉｎＩｎｃ，ＵＳＡ）通

过免疫化学发光法检测血清２５（ＯＨ）Ｄ水平。

１．４　统计学处理　运用ＳＰＳＳ２３．０及ＧｒａｐｈＰａｄ

Ｐｒｉｓｍ５．０软件进行统计分析和绘图。呈正态分布

的计量资料以珔狓±狊表示，两组间比较采用独立样本

狋检验，３组间变量比较用单因素方差分析。计数资料

以百分数表示，３组间计数资料的单因素分析采用

χ
２检验。相关性分析运用Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析。采用

多因素线性逐层回归方法分析影响人血清２５（ＯＨ）Ｄ

水平的独立影响因素。检验水准（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　３组一般资料及血清２５（ＯＨ）Ｄ水平比较　眩

晕对照组、ＢＰＰＶ未复发组及ＢＰＰＶ复发组受试者

之间的年龄、高血压及糖尿病比例比较差异均无统

计学意义；ＢＰＰＶ复发组中女性比例有增高趋势，但

３组间差异无统计学意义（犘＝０．０７３）；见表１。如

图１所示，眩晕对照组患者的血清２５（ＯＨ）Ｄ水平

高于ＢＰＰＶ未复发组和ＢＰＰＶ 复发组［（２４．６±

８．８）ｎｇ／ｍＬｖｓ（１９．０±７．６）ｎｇ／ｍＬ，（２４．６±

８．８）ｎｇ／ｍＬｖｓ（１８．１±６．６）ｎｇ／ｍＬ；犘 均＜

０．０１］，但ＢＰＰＶ复发组与未复发组患者之间血清

２５（ＯＨ）Ｄ水平差异无统计学意义。

·２６３１·
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表１　３组患者的基线资料比较

变量 眩晕对照组犖＝４３ ＢＰＰＶ未复发组犖＝２０７ ＢＰＰＶ复发组犖＝４２ 犘值

　年龄（岁），珔狓±狊 ５４．４±１４．９ ５８．１±１３．７ ５７．９±１２．６ ０．２６３

　女性狀（％） ２５（５８．１） １３８（６６．７） ３４（８１．０） ０．０７３

　高血压狀（％） １１（２５．６） ５０（２４．２） １１（２６．２） ０．９５１

　糖尿病狀（％） ３（７．０） １１（５．３） ０（０．０） ０．０９８

　　ＢＰＰＶ：良性阵发性位置性眩晕

图１　３组患者血清２５（犗犎）犇水平的比较

２５（ＯＨ）Ｄ：２５羟维生素 Ｄ；ＢＰＰＶ：良性阵发性位置性眩晕．

犘＜０．０１．珔狓±狊

２．２　血清２５（ＯＨ）Ｄ的影响因素分析　Ｐｅａｒｓｏｎ相

关性分析显示，在所有入组患者（狀＝２９２）中血清

２５（ＯＨ）Ｄ水平与受试者年 龄 无 明 显 相 关 性

（狉＝－０．０７０，犘＝０．１７６），但与性别相关，女性血清

２５（ＯＨ）Ｄ水平低于男性［（１８．７±７．５）ｎｇ／ｍＬｖｓ

（２１．７±８．３）ｎｇ／ｍＬ，犘＝０．００２）］。高血压及糖尿

病与受试者血清２５（ＯＨ）Ｄ水平也无相关性。多因

素逐层线性回归分析结果显示女性（β＝－２．６，标准

误０．９５，狋＝－２．８１，９５％犆犐：－４．５１６～－０．７９６，

犘＝０．００５）、ＢＰＰＶ（β＝－５．５，标准误１．２５，狋＝

－４．４１，９５％犆犐：－７．９６９～－３．０５２，犘＜０．００１）

是血清２５（ＯＨ）Ｄ的独立影响因素。

３　讨　论

积极探寻ＢＰＰＶ发生、复发的相关危险因素是

当前ＢＰＰＶ 的研究热点之一。本研究通过与非

ＢＰＰＶ眩晕病患者比较，证实我国ＢＰＰＶ患者体内

存在血清２５（ＯＨ）Ｄ水平的下降，且其水平与ＢＰＰＶ

复发无明显关系。

与国外学者报道［８１０］相一致，ＢＰＰＶ患者体内存

在血清２５（ＯＨ）Ｄ水平的下降，提示人体维生素Ｄ

水平下降可能参与了ＢＰＰＶ的发生过程。维生素Ｄ

属脂溶性类固醇衍生物，其家族中以麦角钙化醇

（维生素Ｄ２）和胆钙化醇（维生素Ｄ３）的作用最为重

要，分别主要来源于食物吸收及紫外线照射。其中，

维生素Ｄ３对人体的生物学效应高于维生素Ｄ２
［１２］。

维生素Ｄ经肝脏组织内的２５羟化酶作用后转换为

２５（ＯＨ）Ｄ，最终经肾脏组织内１α羟化酶作用转换

为有活性的１，２５二羟维生素Ｄ［１，２５（ＯＨ）２Ｄ］。血

清２５（ＯＨ）Ｄ 的 生 物 半 衰 期 约 为 ３ 周，较

１，２５（ＯＨ）２Ｄ（半衰期４～６ｈ）稳定
［７］。有研究发现

耳石的主要成分由碳酸钙组成，其形成需要局部钙

离子和碳酸盐（二氧化碳）浓度的增加，从而启动核

心蛋白质的晶体形成［１３］。生理情况下，内淋巴处于

低钙水平，而此环境的维持受许多编码钙通道转运

体调节。动物实验研究发现这些钙通道转运体同样

也在半规管及耳蜗中表达，且受到维生素Ｄ３ 的调

节；而基础研究发现补充１，２５（ＯＨ）２Ｄ３可提高大鼠

原代半规管上皮细胞中钙离子转运体的ｍＲＮＡ水

平［１４］。因此，人２５（ＯＨ）Ｄ水平下降可能导致半规

管钙离子转运体功能发挥不足，内淋巴低钙环境难

以维持，半规管内淋巴内容易形成碳酸钙结晶。

　　本研究发现，ＢＰＰＶ复发组患者血清２５（ＯＨ）Ｄ

水平较未复发组略有下降，但差异无统计学意义。

不同研究的样本量、种族差异可能是影响因素，其他

可能的因素有：（１）维生素Ｄ不同成分及检测方法

的差异。本研究采用的是免疫化学发光法检测

２５羟总维生素Ｄ，而Ｂüｋｉ等
［９］采用的是电化学免疫

技术，且其结果经液相色谱串联质谱法（ＬＣＭＳ）标

化。ＬＣＭＳ可以进一步检测出２５（ＯＨ）Ｄ２ 和

２５（ＯＨ）Ｄ３
［７］；（２）遗传因素的影响。人体维生素

Ｄ３通过维生素Ｄ受体（ｖｉｔａｍｉｎＤｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＶＤＲ）

介导发挥生物学作用。研究发现壶腹嵴内上皮细胞

核、膜半规管、小鼠的骨细胞周围也存在ＶＤＲ，且

·３６３１·
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犞犇犚 基因突变小鼠存在平衡功能降低的现象
［１５］。

犞犇犚基因位于１２号染色体（１２ｑ１２），含有１１个外

显子，主要编码核转录因子，该基因上存在多个限制

性内切酶酶切位点。研究发现，部分位点如犉狅犽犐

及犆犱狓２的遗传变异会影响人血清２５（ＯＨ）Ｄ的水

平［１６１７］。因此，基于２５（ＯＨ）Ｄ的组分分层、犞犇犚

基因分层设计将有助于进一步探讨人维生素Ｄ代

谢障碍与ＢＰＰＶ发生、复发的相关性。

此外，本研究结果发现女性血清２５（ＯＨ）Ｄ水

平较男性下降，由于本研究入组对象平均年龄在

５０～６０岁，提示了围绝经期女性雌激素水平的变化

可能影响了人体维生素Ｄ的代谢过程。流行病学

研究发现，绝经后妇女容易出现维生素Ｄ水平下

降［１８１９］，给予外源性雌激素可以提高女性２５（ＯＨ）Ｄ

水平［２０］。雌激素水平下降将导致对骨细胞的直接

作用减弱，骨代谢加快，从而引起女性骨密度下降。

另外，雌激素缺乏也会引起肠道对钙的吸收减少、肾

小管对钙的重吸收减少，从而间接影响人体骨外钙

稳态［２１２２］。

本研究尚存在一定的方法学缺陷：眩晕对照组

样本量有限；ＢＰＰＶ 女性患者比例偏多；血清

２５（ＯＨ）Ｄ为单次检测结果，缺乏重复性校正和健康

对照组数据；此外，检测的季节性也是可能的影响因

素之一。但总之，本研究为进一步揭示维生素Ｄ代

谢障碍在ＢＰＰＶ的发生、复发中的作用进行了有益

的初步探讨，提示人血清低维生素Ｄ水平也是中国

ＢＰＰＶ患者发生的危险因素，而有关维生素Ｄ代谢

障碍与ＢＰＰＶ复发的关系尚待设计严谨的、前瞻性

多中心队列研究的结果。
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