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摘  要 

衰弱常与心血管疾病尤其是冠心病相互作用且共存，是影响老年冠心病患者不良预后的独立危险因素。

血清25羟维生素D在机体中参与免疫调节、骨代谢及血管稳态，其缺乏与老年人群冠心病及衰弱的发生

发展密切相关。本文系统检索PubMed、CNKI、万方等数据库2015~2025年相关文献，综述血清25-羟
维生素D在老年冠心病合并衰弱患者中的水平变化、潜在作用机制及临床干预研究进展。现有证据表明，

血清25羟维生素D缺乏可能通过加重血管损伤、诱发炎症反应等途径促进冠心病患者衰弱发生，补充维

生素D可能改善部分患者的衰弱状态，但研究结论仍存在争议。未来需开展大样本、多中心、长期随访的

队列研究，明确三者的因果关系及个体化干预策略，为临床防治提供依据。 
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Abstract 
Frailty often interacts with and coexists with cardiovascular diseases, particularly coronary heart 
disease (CHD), and acts as an independent risk factor for adverse outcomes in elderly patients with 
CHD. Serum 25-hydroxyvitamin D (25(OH)D) is involved in immune regulation, bone metabolism, 
and vascular homeostasis in the human body, and its deficiency is closely linked to the development 
and progression of CHD and frailty in the elderly population. This article systematically searched 
relevant literature published from 2010 to 2025 in databases including PubMed, CNKI, and Wanfang 
Data, and reviews the research progress regarding changes in serum 25(OH)D levels, potential 
mechanisms of action, and clinical interventions in elderly CHD patients complicated with frailty. 
Existing evidence suggests that serum 25(OH)D deficiency may promote the development of frailty 
in CHD patients by exacerbating vascular injury and inducing inflammatory responses. Vitamin D 
supplementation may improve the frailty status of some patients, but research conclusions remain 
controversial. In the future, large-sample, multi-center, long-term follow-up cohort studies are re-
quired to clarify the causal relationship among the three and formulate individualized intervention 
strategies, thus providing a basis for clinical prevention and treatment. 
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1. 引言 

随着全球人口老龄化进程加速，老年综合征的临床管理已成为现代医学面临的重要挑战。其中，冠

心病与衰弱综合征在老年人群中的共存现象引起临床医生的关注。衰弱(Frailty)是一种体现生理储备下降

的多系统功能障碍综合征，会导致患者出现多个生理系统的储备减少，从而造成功能衰退，诱发多种并

发症及其他不良后果。衰弱常与心血管疾病尤其是冠心病相互作用且共存。现有大量研究证实，衰弱是

影响冠心病患者不良预后的独立危险因素，冠心病合并衰弱者，存在高再入院率、高死亡率以及主要不

良心血管事件(Major Adverse Cardiovascular Events，MACE)发生率高的特点，导致其生存率显著下降。因

此准确、及时地识别衰弱状态并给予有效的干预措施，对老年冠心病患者的健康管理而言，是疾病防控

与预后改善的关键。 
近年来发现，血清 25 羟维生素 D (Serum 25-Hydroxyvitamin D)除参与骨代谢外，还与感染、肿瘤及

代谢紊乱有关。随着医学研究手段的不断进步，导致代谢综合征、动脉硬化的新危险因素不断被发现和

证实[1]。维生素 D 还能够调节血脂代谢，降低血脂水平，减少动脉粥样硬化的发生。观察性研究显示，

维生素 D 缺乏不仅与冠心病发生风险增加相关，也与衰弱表型密切相关[2]。 
分析血清 25 羟维生素 D(25(OH)D)水平与老年冠心病患者衰弱综合征之间的关联性，探讨其潜在的

作用机制，并为临床干预提供理论依据。通过梳理现有证据，期望为这一重要但尚未完全阐明的研究领

域提供新的视角。 

2. 冠心病概述及流行病学 

冠状动脉粥样硬化性心脏病(coronary atherosclerotic heart disease)指冠状动脉(冠脉)发生粥样硬化引
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起管腔狭窄或闭塞，导致心肌缺血缺氧或坏死而引起的心脏病，简称为冠心病(coronary heart disease, CHD)，
也称缺血性心脏病。随着人口老龄化进程加速，动脉粥样硬化已经成为影响健康最主要疾病之一。根据

《中国卫生健康统计年鉴 2021》，2020 年中国城市居民冠心病死亡率为 126.91/10 万，农村为 135.88/10
万；2020 年冠心病死亡率继续 2012 年以来的上升趋势，农村地区上升明显，到 2016 年已超过城市水平

[3]。冠心病是动脉粥样硬化导致器官病变的最常见类型，严重危害人类健康。冠状动脉粥样硬化主要为

冠脉血管内皮下脂质斑块产生、堆积造成管腔狭窄致心肌细胞氧供缺乏，引起胸痛、肩背部放射痛、咽

部紧缩感的典型心绞痛等其他症状。由于病理解剖和病理生理变化的不同，冠心病有不同的临床表型。

根据发病特点和治疗原则不同分为两大类：① 慢性冠脉疾病(chronic coronary artery disease, CAD)，也称

慢性心肌缺血综合征(chronic ischemic synd rome, CIS)；② 急性冠状动脉综合征(acute coronary syndrome, 
ACS)。前者包括稳定型心绞痛、缺血性心肌病和隐匿性冠心病等；后者包括不稳定型心绞痛(unstable an-
gina, UA)、非 ST 段抬高型心肌梗死(non-ST-segment elevation myocardial infarction, NSTEMI)和 ST 段抬

高型心肌梗死(ST-segment elevation myocardial infarction, STEMI)，也有将冠心病猝死包括在内。当冠脉

的供血与心肌的需血之间发生矛盾，冠脉血流量不能满足心肌代谢的需要，就可引起心肌缺血缺氧。暂

时的缺血缺氧引起心绞痛，而持续严重的心肌缺血可引起心肌坏死即为心肌梗死[4]。 

3. 老年冠心病患者的衰弱流行特征与危害 

一项国内单中心研究回顾性分析了 326 例接受 PCI 治疗的老年冠心病患者的临床资料，发现术后患

者中衰弱发生率高达 41.10% [5]，且衰弱患者的心功能和运动平衡功能明显低于非衰弱患者；Damluji 等
使用 Fried 衰弱量表评估研究分析 4656 名老年人衰弱发生率为 26.0%，在 1213 名患有冠心病史的人群

中，347 名(28.6%)患者发生衰弱[6]；另一项研究在 352 名患者中，根据评估标准，有 152 人被认定为身

体虚弱(43.18%)，另有 93 人被认定为中度或重度虚弱(26.42%) [7]，整体高于普通老年人群，其中，年龄

增长、冠心病病程延长、心功能分级加重是核心影响因素，上述因素可显著增加患者术后衰弱的发生风

险，并对其术后功能恢复进程及最终成效产生负面影响；与此同时，随年龄增长，患者心肌细胞功能呈

进行性衰退，继而引发心脏收缩功能下降，进一步加剧心功能损害与减弱。尤其对于高龄群体而言，叠

加多病共存状态后，不仅易诱发心肌损伤、加速心功能下降进程，还会显著升高心力衰竭发生及各类并

发症出现的风险[8]。研究提示，衰弱状态与心功能不佳存在明确正相关，且该状态可导致患者运动功能

及平衡能力受损，二者相互作用，最终延缓患者术后整体康复进程。 

4. 血清 25(OH)D 在老年冠心病患者中的水平现状与影响 

一项多中心研究，利用全国多家中心临床大数据来评估我国老年人群不同性别及年龄段维生素 D 水

平的分布特征，分析老年人群维生素 D 充足率为 7.01% (383/5464)，不足率为 24.18% (1321/5464)，缺乏

率为 68.81% (3760/5464) [9]，提示老年人群中维生素 D 普遍缺乏。且中国老年人群血清 25(OH)D 平均水

平较低，内部区域差异大，呈南高北低的分布趋势[10]，季节、地域、基础营养状况是主要影响因素，应

加强对北方地区老年人合理补充维生素 D 的相关指导。365 例老年患者 25(OH)D 中位数水平低(35.3 
nmol/L)，77.5% (283 例)为缺乏状态，冠状动脉双支病变及 3 支病变患者 25(OH)D 低于非冠心病患者(P < 
0.01) [11]。通过对比分析证实，老年冠心病患者的血清 25(OH)D 水平显著低于非冠心病群体，且其水平

与冠状动脉病变支数、狭窄程度呈负相关[12]。一项前瞻性研究，选择 109 例行冠脉 CT 的冠心病患者为

研究对象，干预组给予补充维生素 D，干预组患者治疗后冠状动脉 Gensini 评分低于治疗前，冠状动脉

Gensini 评分的差值大于对照组(P < 0.05) [13]。近年来的大量研究证实维生素 D 具有参与组织细胞的分

化、增殖和活性调节，能够减轻血管炎症，改善血管内皮功能，包括抑制巨噬细胞胆固醇摄取、下调血
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管平滑肌细胞增殖和迁移、抑制炎症引发的内皮活化和内皮黏附分子的表达[14]。维生素 D 还有助于维

护血管内皮细胞的完整性，减少血管损伤，促进血管内皮细胞的再生和修复，这些作用都有助于降低冠

心病及其相关心血管疾病的风险。 

5. 老年人群中血清 25(OH)D 与衰弱的相关性 

近年来，国外研究表明老年衰弱综合征与维生素 D 关系密切，与非衰弱老年人相比，患有老年衰弱

综合征的老年人血清 25(OH)D 水平处于较低水平，另有研究显示，维生素 D 还与发展为老年衰弱综合征

的风险增加有关[15]。维生素 D 通过广泛存在于各种组织细胞的维生素 D 受体(vitamin D receptor, VDR)
发挥作用，这些组织细胞包括肠、骨骼肌、肾脏、甲状旁腺、免疫细胞、大脑皮层及海马体等。25(OH)D
作用于这些组织细胞内的 VDR 后，发挥许多非经典作用，包括抑制细胞增生、刺激细胞分化、抑制血管

生成、刺激胰岛素合成、抑制肾素合成、刺激巨噬细胞内抑菌肽合成、抑制 PTH 合成、促进骨骼肌细胞

钙离子内流、调节炎症及免疫反应、抗氧化、保护神经等参与抗衰弱等保护作用[16]。维生素 D 代谢物

1,25(OH)2D 可通过与免疫细胞上的 VDR 结合从而抑制 IL-12，起到抗炎的作用[17]。维生素 D 缺乏也可

继发甲状旁腺功能亢进引发骨溶解，导致骨质疏松，甚至骨折的发生，而骨折能加剧衰弱和骨质疏松的

进展，导致失能、残疾等不良事件的发生。衰弱的防治应聚焦线粒体功能障碍和能量代谢紊乱，这是衰

弱的 2 个特征[18]。体内研究结果显示，3 个月饮食诱导的维生素Ｄ缺乏减少了 C57BL/6 小鼠的骨骼肌线

粒体呼吸，该结论与体外观察结果均表明，维生素 D 介导的线粒体功能调节可能是维生素 D 缺乏期间肌

肉疲劳加重和性能缺陷的基础[19]。通过控制参与线粒体呼吸链和三磷酸腺苷(Adenosine triphosphate ATP)
合成的蛋白质核转录，维生素 D 能防止过度呼吸并限制活性氧产生[20]。 

在前瞻性研究和横断面研究中，维生素 D 水平每上升 10 ng/mL，衰弱的发生风险分别下降 11%和

12% [21]。当维生素 D 缺乏时，肌肉的收缩和增殖等均会受到影响，引起肌肉功能的缺陷，改变肌肉的

收缩特性，并增加炎症反应，这些将直接影响虚弱、疲乏和体重下降，增加衰弱的风险。此外，多项研究

结果表明 25 羟维生素 D 与起立行走、步速、平衡能力有关，这些均是影响患者体力活动及正常行走的因

素[22]。在瑞典马尔姆开展的一项前瞻性、基于人群的队列研究，结果提示在 75 岁和 80 岁时，血清

25(OH)D 水平不足的女性比血清 25(OH)D 水平充足的女性更易出现身体虚弱的症状，在 80 岁时，血清

25(OH)D 水平不足与 5 年后的身体虚弱状况之间存在显著关联[23]，其中与肌肉力量和功能相关的衰弱

指标和血清 25(OH)D 水平密切关联。 

6. 血清 25(OH)D 与老年冠心病患者衰弱相关性 

衰弱会增加患者发生心血管事件的风险，且与冠心病互相影响、互为因果。体内维生素 D 水平不足

可能是罹患心脑血管疾病的危险因素，维生素 D 缺乏可能是冠心病发生机制之一，而维生素 D 在维持或

改善老年人肌肉力量、身体机能和独立方面具有重要作用。聚焦“老年冠心病 + 维生素 D + 衰弱”三

者叠加的针对性研究目前仍以横断面研究为主，但已形成明确核心共识：老年冠心病患者中，血清

25(OH)D 缺乏与衰弱发生密切相关，且该关联具有独立性。 
从发生率数据来看，一项 Meta 分析纳入了 29 篇相关文献共 8022 例患者，汇总得出中国老年冠心病

患者整体衰弱患病率为 32.7%，亚组分析明确 25(OH)D3 是衰弱发生的关键影响因素[24]，其整合的大量

横断面研究数据，进一步印证了老年冠心病患者中 25(OH)D 缺乏与衰弱发生率升高的强关联性。另一项

纳入 381 例老年冠心病患者的研究显示，按 Fried 衰弱表型评分分组后，衰弱组的血清 25(OH)D3水平显

著低于非衰弱组，且该指标是老年冠心病患者并发衰弱综合征的独立保护因素[25]。多因素回归分析进一

步夯实了三者的关联：在校正年龄、心功能分级、营养状况、合并糖尿病、CCI 指数、肌少症等混杂因素
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后，25(OH)D 缺乏仍是老年冠心病患者衰弱发生的独立危险因素[26]。 
血清 25(OH)D 可通过激活血管内皮细胞维生素 D 受体(VDR)，促进内皮型一氧化氮合酶(eNOS)表

达，修复冠状动脉内皮损伤、抑制血管平滑肌细胞增殖，同时减轻血管壁 TNF-α、IL-6 介导的炎症反应

[27]，降低冠心病患者胸闷、乏力等症状发生率。症状缓解可减少患者因“恐惧发病而主动减少活动”的

行为，避免陷入“活动减少–肌肉流失–肌力下降–衰弱加重”的恶性循环，为延缓衰弱奠定基础。 
从心肌保护层面，25(OH)D 可通过抑制心肌细胞内凋亡相关蛋白(如 Caspase-3)表达，减少缺血缺氧

导致的心肌细胞凋亡，改善左心室射血分数(LVEF)，缓解心功能不全；从肌力维持层面，其可调控肌肉

生长基因(如 MyoD)，促进肌蛋白合成、维持肌肉线粒体功能，提升患者穿衣、行走等日常活动能力。双

重保护作用可降低因“心功能差 + 肌力弱”导致的跌倒风险(跌倒为老年冠心病患者衰弱加重的重要诱

因)，进一步延缓衰弱进展。一项纳入 286 例老年稳定性冠心病患者的研究证实，25(OH)D 充足组患者

LVEF 较缺乏组高 8.5%，肌力评分高 12.3%，跌倒发生率及衰弱风险均显著降低[28]。 
25(OH)D 还通过增强 T 细胞、巨噬细胞活性调节免疫平衡，同时抑制促炎因子释放减轻慢性炎症，

可显著降低老年冠心病患者肺部感染、心功能不全加重等并发症发生率——此类并发症会直接增加机体

能量与营养消耗，打破机体代偿平衡，是诱发或加重衰弱的关键因素。 

7. 血清 25 羟维生素 D 与老年冠心病患者衰弱关系现有研究异同点 

现有研究在设计、人群与方法上存在显著异质性，直接导致结论差异。设计层面，观察性研究占比

更高，部分前瞻性队列研究无随访仅证关联，仅少部分研究随访 2 年以上可体现时间关联，而干预性 RCT
虽能探索因果，但随访时长与对照类型差异明显。人群层面，纳入标准松紧不一，且分层依据多样，基

线 25 羟维生素 D 缺乏/不足占比与合并重要基础疾病比例波动大，衰弱评估方法不一。方法层面，常用

25 羟维生素 D 检测以高效液相谱法(HPLC)、酶联免疫法(ELISA)及化学发光法，不同检测方法参考范围

可能不同，结果归为不同水平组，进而影响结论。结局指标、统计学严谨度也因样本量估算、多因素校

正与否而不同。上述异质性共同作用，使得部分研究显示 25 羟维生素 D 缺乏与冠心病衰弱病变加重、不

良结局相关，部分则未发现显著关联。 

8. 血清 25(OH)D 与老年冠心病患者衰弱相关性研究的挑战与对策 

当前“老年冠心病 + 维生素 D + 衰弱”三者叠加的针对性研究目前仍以横断面研究为主，以单中

心设计为主，样本量普遍集中在 200~500 例，缺乏样本量 ≥ 1000 例的多中心队列研究支撑。单中心研究

的人群选择性偏倚较难避免，且小样本量导致统计检验效能不足，难以排除地域、诊疗水平等潜在混杂

因素的干扰，无法充分验证 25(OH)D与老年冠心病患者衰弱之间直接的因果关联，仅能提供相关性证据。

此外，现有研究中前瞻性队列研究仅 3~5 项，多数为横断面研究，无法动态观察 25(OH)D 水平变化与衰

弱发生、进展的时序关系，进一步限制了因果推断的可靠性。且部分研究在统计分析中未全面纳入关键

混杂因素，可能导致结果偏倚。从生理代谢角度，肾功能不全可影响 25(OH)D 的活化与代谢，而老年冠

心病患者常合并肾功能下降，未校正该因素会混淆 25(OH)D 与衰弱的真实关联；从生活方式角度，规律

运动既能促进皮肤合成 25(OH)D，又能直接改善肌肉量与肌力以延缓衰弱，属于典型的“共同混杂因素”，

遗漏该变量会高估或低估两者的关联强度。此外，部分研究对营养状况、合并用药(如影响维生素 D 代谢

的抗癫痫药、抗结核药)等混杂因素的校正不够全面，进一步降低了研究结果的可信度。 
目前现有相关研究几乎无针对“补充 25(OH)D 能否改善老年冠心病患者衰弱”的随机对照试验

(RCT)，现有证据多来自观察性研究，无法明确补充 25(OH)D 的临床有效性。具体而言，缺乏针对该人

群的最佳补充剂量(如每日 800 IU vs 2000 IU 及以上)、适宜给药方式(口服补充剂 vs 日光照射 vs 食物摄
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入)及合理干预周期的研究数据，且未明确不同心功能分级、衰弱程度患者的个体化补充方案。同时，部

分大样本干预研究虽涉及老年人群维生素 D 补充与心血管预后，但未聚焦冠心病合并衰弱亚组，导致研

究结论难以直接应用于临床，无法为该群体的衰弱防治提供可操作的实践依据。 

9. 临床启示与未来研究议程 

及时发现冠心病相关危险因素并早期进行干预对于预防、控制冠心病起到至关重要的作用，探讨心

脑血管疾病患者的 25 羟维生素 D 与冠心病合并衰弱的关系，为冠心病的发生提供早期预防价值，进而

减少冠心病及其他心脑血管疾病的发生，提高患者生活质量、生活水平，能为心脑血管疾病患者提供更

加全面的管理建议。未来需开展大样本、多中心、长期随访的队列研究，通过追踪老年冠心病患者的

25(OH)D 水平变化与衰弱发生情况，明确两者的因果关联。结合《中国老年冠心病诊疗指南(2024 年)》
《老年人衰弱预防与干预中国专家共识(2023 年)》及现有高级别证据，针对老年冠心病患者衰弱的筛查

与管理，提出可供临床参考的建议。目前临床上常用衰弱评估量表包括 Frail 筛查量表、衰弱指数(FI)、
Fried 衰弱表型等。优先对老年冠心病患者中“高风险亚群”启动筛查，包括：年龄 ≥ 75 岁的冠心病患

者、合并 2 种及以上共病的冠心病患者、既往发生过急性冠脉事件 3 个月内的老年患者、出现非刻意体

重下降或活动能力明显减退的冠心病患者。首次筛查应在冠心病确诊或入院时同步完成，后续随访中，

病情稳定者每 3~6 个月复查 1 次；在发生冠脉事件、调整治疗方案或出现衰弱相关信号时，需及时复筛，

避免错过通路干预的最佳时机。在患者管理方面，根据患者病情，从营养支持、运动干预、疾病管理等

方面给予患者个性化方案。 
目前老龄化进程加剧，老年年龄跨度大，若能突破“笼统老年人群”局限，按“冠心病类型 + 衰弱

程度 + 核心合并症”进行三维分层，如冠心病类型、衰弱程度、核心合并症，以期能明确不同亚群的衰

弱进程差异。纳入“特殊高风险人群”，填补研究空白，如≥80岁的超高龄冠心病患者、长期卧床的冠心

病患者、接受多支血管 PCI 的衰弱患者，这类人群现有研究数据较少，但临床需求迫切，研究结果更具

针对性。 
可结合分子生物学技术，探索 25(OH)D 在“冠心病–衰弱”进程中的关键作用靶点，为两者关联提

供更精准的理论支撑，进一步验证血清 25(OH)D 与老年冠心病患者衰弱的相关性，为领域研究补充基础

数据。 
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