
維生素 Ｄ 與困難梭狀桿菌  
(Clostridium difficile)

困難梭狀桿菌  ( C l o s t r i d i u m 
difficle) 為含孢子的格蘭氏陽性菌，
臨床症狀從無症狀的帶原者到嚴重的

偽膜性腸炎 (Pseudomembrane colitis) 
甚至造成死亡都有可能。困難梭狀桿

菌的感染以後會造成住院天數及醫療

負擔的增加。近年來，困難梭狀桿菌

感染率有增加的趨勢，特別是在年紀

較大的病患或住在機構中的病人；

在美國期刊指出健康的人有 5~15% 
的人為帶原者；在新生兒及嬰孩有 
84.4% 的帶原率；在機構中的居民有 
57% 的帶原率[1]。

根據很多的期刊論文指出常見

的危險因子為年紀較大的病患、抗生

素的暴露、腎功能衰竭、潛在性的疾

病或是近期內曾住院的都可有能增加

感染的風險。學者期望可以在各項研

究中發現可以用來預測可能帶菌的因

子或是預測預後的因子以達到可以

早期發現及治療或預防。有期刊也指

出如果感染的困難梭狀桿菌是 North 
American PFGE type 1 (NAP1) strain 
容易在臨床上有症狀而不是只有帶原

而已[2]。在 Isaac et al 研究也指出如
果含有 NAP1 的基因，在臨床上可以

用來預測病人的疾病嚴重度及預後

[3]。Claire et al [4]等學者綜合多篇期
刊後指出氫離子抑制劑 (Proton-pump 
inhibitor, PPI)、年紀大、診斷困難梭
狀桿菌感染後使用抗生素及感染的菌

株會造成 Clostridium difficile infection 
(CDI) 復發；另外，在腎衰竭的病
人、年紀大、白血球高及有潛在性疾

病的人容易有併發症的產生；而影響

死亡的因素除了年紀及潛在性疾病

外，其他的因素為低白蛋白、高白血

球及感染困難梭狀桿菌菌株 ribotype 
027 的病患；而在這當中，不難發現
免疫力低下的人容易發病或是有嚴重

的併發症。

近年來，有研究發現缺乏維他命 
D 的人容易感染困難梭狀桿菌[5-8]。
在 Gwendolyn M [7]的文章中指出近
期住院及低維生素 25(OH)D3 跟嚴重
的 CDI 有關 (嚴重 CDI 定義為影像上
以可以看出全結腸炎、腹水、腸壁變

厚或擴大)，研究當中雖然有進行維
生素 25(OH)D2 或 25(OH)D 的濃度跟
及病的關係，卻沒有得到相關性的結

果。另外，也發現當維生素 25(OH)
D3 每增加 1 ng/mL 時，疾病的嚴重度
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就下減少 8%。這或許是因為 25(OH)
D3 在維生素  D 接受器的親和力比 
25(OH)D2 來的好，使 25(OH)D2 在生
物體內相對上較為不重要。在另外

兩篇期刊[5-6]測量的是 25(OH)D，
但卻也仍然發現低的維生素 D 都跟
困難梭狀桿菌的感染有關。Wallace 
J. [5]指出年紀及維生素 D 濃度在眾
多的因子 (性別、白血球、Charlson 
Comorbidity Index 及機構中的居民) 
中為兩個獨立預測感染困難梭狀桿

菌嚴重度的因子。當病患血中維生

素 D 的濃度低於 21 ng/ml 時，其再
復發或死亡的機率是維生素濃度高的

人的 5.6 倍；而且也發現當年紀每增
加十歲時，其再復發或死亡的機率增

加 1.8 倍。Mohamed Abdelfatah [6]的
研究中是要探討維生素 D 的濃度與
感染困難梭狀桿菌的嚴重度及是否在

復發有關，但卻只發現 CDI 的嚴重
度與維生素 D 的濃度有關。Sadeq A. 
[8]卻是監測入院前的維生素 D 濃度
來預測是否會得到院內感染的 CDI，
發現在矯正各項的因素後，當入院前 
25(OH)D 濃度小於 10 ng/mL 時，得
到院感的 CDI 比 25(OH)D≧30 ng/mL 
的人高出 3 倍。另外當入院前的濃度
越低時，病患得困難梭狀桿菌感染得

比例就越高。

維生素 D 是脂溶性維生素，結
構類似類固醇，自然界中的維生素 
D 有二種主要的營養型態：(1) 維生
素 D2 (麥角鈣醇，ergocalciferol)，
是來自酵母及植物固醇； (2)  維生

素 D3 (膽鈣化醇，cholecalciferol)，
是來自動物性食品，或由皮膚經陽

光照射而得。膽鈣化醇與麥角鈣醇

兩者皆無生理活性。這兩種維生素

會被帶到肝臟被由肝臟內的  25-羥
化脢 (25- hydroxylase) 代謝為 25-羥
基維生素 D [25-hydroxyvitamin D，
25(OH)D]，此型式的維生素 D 是體
內循環的，不具生理活性；被帶到

腎臟經 1α-羥化脢轉化為 1,25-羥基
維生素 D [l, 25-dihydroxyvitamin D，
1,25(OH)2D，1,25-(OH)2D3] 成為有
生理活性的維生素 D [9]。維生素 D 
在單核細胞 (monocyte)、B 細胞、
T 細胞及樹突細胞 (dendritic cell) 上
有特別的接收器 (vitamin D receptors, 
VDRs)，藉由此接受器來發揮其免
疫調節的功能。維生素  D  也會增
加巨噬細胞 (macorphages) 的氧暴 
(oxidative burst) 作用而增加白血球的
移動能力及吞噬作用。維生素 D 藉
由調節細胞激素 (cytokine) 的反應及
降低 Toll like receptor 的活性而減低
局部及全生性的發炎反應。另外，

維生素  D  也激發抗微生物的胜肽 
(peptite) 如 cathelicidin 及 β-defensin 
2。而cathelicidin是各種格蘭氏陽性
及陰性的細菌、黴菌、結核菌等微

生物的先天防禦屏障。它處在消化系

統、呼吸道系統及皮膚內。當有感染

時，cathelicidin 會誘發表皮膠原細胞 
(keratinocytes) 形成天然的抗生素。
在腸子內免疫系統主要藉著  iNKT 
細胞及 CD4/CD88 aa intraepithelial 

147

中華民國 104 年 6 月第二十五卷三期



lymphocytes (IEL)，而這兩種 T cells 
的形成需要維生素 D 的參與。維生
素 D 也保護巨噬細胞對抗由困難梭
狀桿菌毒素造成腸壁的受傷。

維生素 D 是近年來逐漸發現與
各種炎症及感染有相關性，主要是藉

由它參與了免疫細胞的調節。目前的

研究多傾向當血液當中維生素 D 缺
乏時(< 20 ng/mL；49.92 nmol/L)，醫
療照護相關感染或偽膜性大腸炎有關

係；或是當提高維生素 D 的濃度可
以降低死亡率。在國人膳食營養素參

考攝取量中成人 (18~50 歲) 維生素 D 
每天需要補充 5 µg (200 IU)，大於 50 
歲的人則須攝取 10 µg (400 IU)。根
據 Michael F. Holick [10]指出成人攝
取 1,500~2,000 IU (1 µg = 40 IU) 的維
生素 D 才可能維持人體內 25(OH)D2 
> 30 ng/ml。在一般族群並不需特別
接受維生素 D 缺乏或不足的篩檢，
但維生素 D 缺乏或不足的高危險群
如骨質疏鬆症等族群、年長族群、慢

性腎臟病族群等則應接受篩檢，當檢

測結果為維生素 D 缺乏或不足時則
應給予補充或治療。所以或許在住院

中的病患可以給予這項檢測以補充維

生素 D 的不足使困難梭狀桿菌的感
染下降。【彰基  許瑛敉/陳昶華  摘
評】
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