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摘要：目的 探讨成都市 30岁及以上孕妇孕期钙剂补充剂量、补充时机与血压之间的关联。方法 纳入 2022年 1月—

2024年 12月在成都市某医院分娩的≥30岁单胎妊娠孕妇。收集研究对象的基线特征、钙剂补充信息及孕期血压数据。

采用多元线性回归模型分析钙剂补充与血压的关联，在补充组内进行剂量 -效应分析，并以孕期血压升幅为结局进行

敏感性分析。结果 研究共纳入 796名年龄≥30岁的单胎妊娠孕妇，中位年龄 32岁，46%在孕期补充钙剂。在调整混

杂因素后，与未补充组相比，钙剂补充组收缩压平均降低 4.29mmHg（!＜0.001），舒张压（舒张压）平均降低 3.82mmHg

（!=0.048）。钙摄入量每增加 100mg/d，收缩压降低 0.45mmHg（!=0.016），舒张压降低 0.27mmHg（!=0.009）。分层分析

显示，孕前开始补充钙剂的降压效果最显著（收缩压：!=-4.71,!＜0.001；舒张压：!=-4.32,!=0.031）。30～34岁组补充

钙剂与收缩压降低相关（!=-5.02，!＜0.001），在≥35岁组中未观察到显著差异。此外，敏感性分析显示补钙组孕期收缩

压和舒张压的升幅分别比未补充组平均减少 1.09mmHg（!=0.040）和 0.63mmHg（!=0.037）。结论 孕期补充钙剂与

30岁及以上孕妇较低的血压水平显著相关，二者存在明确的剂量 -效应关系；钙剂补充越早，降压作用越显著，这一效

应在 30～34岁人群尤为明显。
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妊娠期高血压疾病 （hypertensivedisordersof

pregnancy,HDP）是导致全球孕产妇与围产儿发病率

及死亡率升高的重要原因之一[1-2]。随着现代社会生

育观念发生变化，女性生育年龄后移，高龄孕产妇的

比例持续上升[3]。大量流行病学证据表明，年龄是妊

娠期高血压及子痫前期的独立危险因素[4-5]。钙作为

人体必需矿物质，在胎儿发育和孕期孕妇健康中起着

至关重要的作用[6-7]。既往荟萃分析提示，孕期钙摄入

不足与 HDP风险升高相关，补充钙剂可降低子痫前

期发生率[8-9]。基于现有证据，世界卫生组织（WorldHealth

Organination,WHO）与中国营养学会均建议孕期保证

充足钙摄入[10-11]。然而，补钙策略在临床实践中仍存

在若干关键争议。既往研究多聚焦子痫前期等严重

结局的预防效果，对血压这一连续变量的量化影响与

剂量 -效应关系讨论不足[9，12]。补钙的最佳窗口期尚

未形成统一共识。尽管有观点认为胎盘形成早期阶

段具有关键意义[13]，但不同起始时机（孕前、孕早期与

孕中晚期）的精细化对比研究仍相对有限[14-15]。此外，

30岁以上孕妇面临年龄增长相关的血管顺应性下

降[16]及代谢异常聚集[17]，该现象在≥35岁孕妇中更为

明显。针对 30岁及以上高危群体的研究较为匮乏，

这些基础改变是否影响钙剂补充的效果仍缺乏直

接证据[18]。

因此，本研究以成都市 30岁及以上孕妇为研究

对象，纳入钙摄入剂量、开始补充时机和孕期血压升

幅，系统分析孕期钙剂补充与血压水平的关联，并探

讨其在不同年龄中的差异。

1 对象与方法

1.1 研究对象 研究对象来源于成都市某三级甲等

妇产专科医院于 2022年 1月—2024年 12月接受产

前检查并分娩的孕产妇人群。该院为国家级妇产区

域医疗中心，门诊及住院人群规模大，涵盖了不同年

龄层次和社会经济背景的孕妇，能较好代表成都市及

周边地区城镇女性的生育现状。纳入标准：（1）年

龄≥30岁；（2）孕 12+0周内建档；（3）单胎妊娠；（4）孕

期有完整的产前检查记录和规范的血压测量数据。

排除标准：（1）孕前患有高血压、肾脏疾病或其他已知

的心血管系统疾病；（2）妊娠期被确诊为妊娠期高血

压疾病或子痫前期；（3）钙剂补充情况等记录缺失。

最终纳入 796名孕产妇。本研究已获四川大学伦理

委员会批准，研究对象均已签署知情同意书。

1.2 研究变量与测量

1.2.1 暴露变量 通过查阅病历资料和结构化问卷

收集孕期钙剂补充信息，根据是否规律服用含钙补充

剂，分为“补充钙剂组”和“未补充钙剂组”。记录补充

钙剂组平均每日补充的元素钙剂量（mg/d）。钙剂补充

组根据首次开始补充的时间分为孕前期（受孕前 3个

月内）、孕早期（妊娠＜12周）和孕中晚期（妊娠≥

12周）。

1.2.2 结局变量 主要结局变量为收缩压和舒张

压。血压数据均由经过标准化培训的医护人员，使用

校准后的血压计，在研究对象休息至少 5min后测量

获得。血压指标取值为孕期不同阶段（孕早期、中期

和晚期）多次测量值的算术平均值。

1.2.3 协变量 本研究纳入以下潜在混杂因素作

为协变量进行调整，包括年龄、孕前身体质量指数

（bodymassindex,BMI）、民族、怀孕次数、生产次数、学

历、复合维生素补充情况、维生素 D补充情况、高血

压家族史、糖尿病史以及基线血压。基本信息、维生

素补充情况、家族史及既往史采用面对面问卷调查方

式于孕 12+0周内建档时收集。孕前 BMI分类标准根

据《妊娠期妇女体重增长推荐值标准》[19]划分，按＜

18.5kg/m2、18.5～23.9kg/m2、≥24kg/m2分为三组。民

族分为汉族与少数民族；学历分为高中及以下、大专

/大学、研究生及以上。怀孕次数分为 1、2和≥3次，

生产次数分为 0、1、2和≥3次。

1.3 统计学方法 连续变量经正态性检验均不服从

正态分布，采用中位数和四分位距［!（"25，"75）］表示；

分类变量采用频数和构成比表示。连续变量组间比

较采用 Wilcoxon秩和检验，分类变量组间比较采用 !

2

检验。采用多元线性回归模型评估钙剂补充情况、钙

剂补充时机与血压之间的关联。模型 1为基础模型，

未调整协变量，模型 2调整了年龄、生产次数、怀孕次

数、孕前 BMI、民族、学历、是否补充复合维生素、是否
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补充维生素 D、高血压家族史、糖尿病既往史和基线

血压。进一步在补充钙剂的人群中，评估钙剂补充剂

量与收缩压及舒张压的关系。剂量变量以 100mg/d

为单位进行标准化处理。进一步按年龄（30～34岁

与≥ 35岁）进行的分层分析，探讨钙剂补充对不同年

龄组孕妇血压影响的异质性；同时以钙剂补充时机和

孕期血压升幅（孕晚期与孕早期的血压差值）作为结

局指标进行敏感性分析。所有数据在 R软件 4.5.2版

中分析，检验水准 !=0.05。

2 结 果

2.1 研究对象基线特征 本研究共纳入 796名受试

者，钙剂补充组 371例（46.6%），未补充组 425例

（53.4%）。钙剂补充组平均收缩压和舒张压均显著低

于未补充组（!＜0.001），服用维生素 D的比例显著高

于未补充组（!＜0.001）。在钙剂补充组中，28.3%的孕

妇孕前开始补充钙剂，47.4%孕早期开始，24.3%孕中

晚期开始。见表 1。

表1 研究人群特征［"（!25，!75）,#（%）］

!"#$% & Characteristicsofthestudypopulation!［"（!25，!75）,!#（%）］

特征

年龄

孕前 BMI(kg/m2)

＜18.5

18.5～23.9

总计(#=796)

32.0(31.0,35.0)

93(11.7)

564(70.9)

补充钙剂(#=371)

33.0(31.0,35.0)

46(12.4)

265(71.4)

未补充钙剂(#=425)

32.0(31.0,34.0)

47(11.1)

299(70.4)

!

2/$ 值 ! 值

≥24

民族

汉族

少数民族

怀孕次数（次）

139(17.5)

770(96.7)

26(3.3)

60(16.2)

355(95.7)

16(4.3)

79(18.6)

415(97.6)

10(2.4)

1

2

≥3

生产次数（次）

0

422(53)

196(24.6)

178(22.4)

428(53.8)

182(49.1)

97(26.1)

92(24.8)

188(50.7)

240(56.5)

99(23.3)

86(20.2)

240(56.5)

1

2

≥3

学历

高中及以下

210(26.4)

115(14.4)

43(5.4)

68(8.5)

99(26.7)

60(16.2)

24(6.5)

28(7.5)

111(26.1)

55(12.9)

19(4.5)

40(9.4)

大专 /大学

研究生及以上

补充复合维生素

补充维生素 D

有高血压家族史

561(70.5)

167(21.0)

384(48.2)

329(41.3)

91(11.4)

257(69.3)

86(23.2)

189(50.9)

194(52.3)

42(11.3)

304(71.5)

81(19.1)

195(45.9)

135(31.8)

49(11.5)

患糖尿病

基线收缩压(mmHg)

基线舒张压(mmHg)

收缩压(mmHg)

舒张压(mmHg)

钙剂量(mg/d)

钙剂开始补充时期

孕前期

孕早期

孕中晚期

206(25.9)

104.8(99.8,111.2)

75.0(71.0,79.5)

119.37(112.2,126.6)

79.01(75.8,84.2)

250.0(0.0,600.0)

105(28.3)

176(47.4)

90(24.3)

89(24.0)

104.8(100.1,110.4)

74.4(71.1,78.6)

116.48(112.0,122.0)

77.84(75.6,81.8)

600.0(400.0,875.0)

105(28.3)

176(47.4)

90(24.3)

117(27.5)

104.6(99.6,112.6)

75.7(70.8,80.9)

123.27(114.3,130.2)

80.71(76.2,86.4)

—

—

—

—

—

—

—

—

—

—

—

—

-0.71

1.00

0.478

0.607

2.41

4.55

0.121

0.103

4.16 0.245

2.55 0.279

2.03

34.42

0.01

0.154

＜0.001

0.926

1.29

1.08

1.93

6.47

4.58

0.255

0.279

0.054

＜0.001

＜0.001

2.2 是否补充钙剂对血压的影响 在调整了年龄、

生产次数、怀孕次数等协变量后，与未补充组相比，补

充组的收缩压平均降低 4.29mmHg（!＜0.001），舒张

压平均降低 3.82mmHg（!=0.048）。结果显示，补充钙

剂仍与血压降低显著相关，见表 2。

2.3 钙剂补充剂量与血压的剂量 -效应关系 结

果显示，在钙剂补充组中，钙剂补充剂量与收缩压和

舒张压均呈线性负相关，钙剂量每增加 100mg/d，收

缩压平均降低 0.45mmHg（!=0.016），舒张压平均降

低 0.27mmHg（!=0.009）。见表 3。
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2.4 补钙时机对血压影响的分层分析 在调整了年

龄、生产次数、怀孕次数等协变量后，以未补充组为参

照组，孕前期（!=-4.71,!＜0.001）、孕早期（!=-4.50,

!＜0.001）和孕中晚期（!=-3.41,!=0.004）开始补充钙

剂均与收缩压降低显著相关，孕前期开始补充的降压

幅度最大。此外，孕前期开始补充与舒张压降低也显

著相关（!=-4.32,!=0.031）。孕早期和孕中晚期开始

补充对舒张压的影响无统计学意义（!＞0.05）。见表4。

表2 是否补充钙剂对收缩压和舒张压的线性回归分析

!"#$% & Linearregressionanalysisofcalciumsupplementationwithsystolicbloodpressureanddiastolicbloodpressure

注：模型 1未调整协变量；模型 2调整了年龄、生产次数、怀孕次数、孕前 BMI、民族、学历、是否补充复合维生素、是否补充维生素 D、高血压家

族史、糖尿病既往史和基线血压。

变量
模型 1 模型 2

! (95%"#) ! 值 ! (95%"$) ! 值

收缩压 -5.91(-7.79～ -4.03) ＜0.001 -4.29(-5.72～ -2.86) ＜0.001

舒张压 -4.33(-8.20～ -0.47) 0.028 -3.82(-7.60～ -0.04) 0.048

表3 钙剂补充剂量与收缩压和舒张压的剂量 -效应关系

!"#$% ' Dose-responserelationshipofcalciumsupplementationwithsystolicbloodpressureanddiastolicbloodpressure

变量
模型 1 模型 2

! (95%%$) ! 值 ! (95%"$) ! 值

收缩压 -0.53(-0.88～ -0.16) 0.003 -0.45(-0.82～ -0.08) 0.016

舒张压 -0.35(-0.55～ -0.16) ＜0.001 -0.27(-0.48～ -0.07) 0.009

注：模型 1未调整协变量；模型 2调整了年龄、生产次数、怀孕次数、孕前 BMI、民族、学历、是否补充复合维生素、是否补充维生素 D、高血压家

族史、糖尿病既往史和基线血压；! 值表示钙摄入量每增加 100mg/d，血压指标的平均变化值。

表4 钙剂补充时期对收缩压和舒张压的线性回归分析

!"#$% ( Linearregressionanalysisofcalciumsupplementationtimingonsystolicbloodpressureanddiastolicbloodpressure

变量
模型 1 模型 2

! (95%"$) ! 值 ! (95%"$) ! 值

收缩压

孕前期

孕早期

孕中晚期

-6.68(-9.34～ -4.01)

-6.01(-8.29～ -3.73)

-4.83(-7.64～ -2.03)

＜0.001

＜0.001

＜0.001

-4.71(-6.89～ -2.53)

-4.50(-6.29～ -2.70)

-3.41(-5.73～ -1.09)

＜0.001

＜0.001

0.004

舒张压

孕前期

孕早期

孕中晚期

-5.12(-9.09～ -1.15)

-4.30(-8.26～ -0.34)

-3.47(-7.46～ 0.52)

0.012

0.033

0.088

-4.32(-8.24～ -0.40)

-3.41(-7.00～ 0.18)

-3.12(-7.39～ 1.15)

0.031

0.063

0.153

注：模型 1未调整协变量；模型 2调整了年龄、生产次数、怀孕次数、孕前 BMI、民族、学历、是否补充复合维生素、是否补充维生素 D、高血压家

族史、糖尿病既往史和基线血压。

2.5 不同年龄孕妇补钙效果的分层分析 本研究按

年龄（30～34岁与≥35岁）进行了分层分析。见表 5。

结果显示，在 30～34岁组中，与未补充组相比，钙剂

补充显著降低收缩压（!=-5.02,!＜0.001），但与舒张

压（!＞0.05）无统计学关联。在≥35岁组中未发现钙

剂补充与血压的统计学关联（! 均＞0.05）。

表5 不同年龄组孕妇钙剂补充与血压关联的分层分析

!"#$% ) Stratifiedanalysisoftheassociationbetweencalciumsupplementationandbloodpressureinpregnantwomenofdifferentage

groups

变量
模型 1 模型 2

! (95%"$) ! 值 ! (95%"$) ! 值

30～34岁组

收缩压

舒张压

≥35岁组

-6.47(-8.60～ -4.35)

-5.32(-10.34～ -0.30)

＜0.001

0.038

-5.02(-6.70～ -3.34)

-2.61(-5.46～ 0.25)

＜0.001

0.076

收缩压

舒张压

-4.49(-8.49～ -0.50)

-1.40(-3.67～ 0.87)

0.028

0.224

-3.62(-8.09～ 0.85)

-0.73(-3.04～ 1.58)

0.112

0.531
注：模型 1未调整协变量；模型 2调整了年龄、生产次数、怀孕次数、孕前 BMI、民族、学历、是否补充复合维生素、是否补充维生素 D、高血压家

族史、糖尿病既往史和基线血压。

!"!"
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2.6 钙剂补充对孕期血压升幅的影响 本研究以孕

期血压升幅，即孕晚期与孕早期的血压差值作为因变

量构建多元线性回归模型，见表 6。

模型 1显示，补充钙剂与收缩压升幅降低相关

（!=-1.50,!=0.004），与舒张压升幅降低亦相关（!=

-0.74,!=0.012）。模型 2调整协变量后，补充钙剂与

收缩压升幅降低相关（!=-1.09,!=0.040），也与舒张

压升幅降低相关（!=-0.63,!=0.037）。

表6 是否补充钙剂与孕期血压升幅的多元线性回归分析

!"#$% & Multiplelinearregressionanalysisofcalciumsupplementationandbloodpressureincreaseduringpregnancy

变量
模型 1 模型 2

! (95%"#) ! 值 ! (95%"$) ! 值

收缩压 -1.50(-2.52～ -0.48) 0.004 -1.09(-2.14～ -0.05) 0.040

舒张压 -0.74(-1.31～ -0.16) 0.012 -0.63(-1.22～ -0.04) 0.037

3 讨 论

在成都市 30岁及以上孕妇中，孕期补充钙剂与

血压升幅降低相关，且存在剂量 -效应关系，孕前期

及孕早期干预者血压控制效果优于孕中晚期干预者。

本研究发现，孕期补充钙剂与收缩压及舒张压均呈显

著负相关，补钙组收缩压平均降低约 4.29mmHg，舒

张压平均降低约 3.82mmHg。研究显示钙剂摄入量

每增加 100mg/d，收缩压降低 0.45mmHg，舒张压降

低 0.27mmHg。这一趋势与 《中国居民膳食指南

（2022）》关于孕中晚期推荐钙摄入量（800～1000

mg/d）的建议方向一致[10]。在印度和坦桑尼亚的两项

大样本低膳食钙摄入孕妇人群中发现，低剂量钙（如

500mg/d）在预防子痫前期方面可能不劣于 WHO传

统高剂量方案（如 1500mg/d）[20]。系统综述也提示，不

同剂量方案的效应比较仍受人群背景与研究质量的

影响[21]。钙剂降压效果仅在基线摄入不足群体中显

著，且地区间营养异质性可能导致分歧[9]，排除高偏

倚风险的小样本研究后，保护效应会明显衰减[22]。与

此同时，孕妇对钙剂补充的依从性会直接影响实际摄

入量与观察到的效应大小[23-24]。剂量策略仍需结合基

础膳食钙水平、依从性与安全性，在研究试验中进一

步优化。

本研究发现孕前或孕早期开始补充钙剂的效果

优于孕中晚期开始补充，且对舒张压的改善更为突

出，与 Hofmeyr[25]等随机对照试验结果一致。妊娠早期

是子宫螺旋动脉重铸与胎盘灌注建立的核心阶段[26]。

在此关键时期，母体充足的血钙水平可通过调节内源

性一氧化氮的合成与释放，介导血管内皮舒张功能，

为绒毛外滋养层细胞迁移与子宫螺旋动脉重塑营造

良好环境[27]。早期补充钙剂有助于降低胎盘局部缺血

缺氧的发生概率，阻断后续氧化应激及炎症因子的级

联反应[28-29]。此外，钙剂对胎盘血流动力学的潜在改

善作用在妊娠极早期便开始产生影响[30]，血钙可通过

抑制肾素 -血管紧张素系统过度激活，防止外周血

管阻力异常升高[31]。

分层分析显示，钙剂的保护作用在 30～34岁组

具有统计学显著性，但在≥35岁组中未观察到显著

差异。该结果与 Cormick等[32]的研究结果一致，钙剂

对年轻人的收缩压和舒张压的降压效果更显著。这

一现象可能反映了高龄孕妇更复杂的病理生理状况[16]。

随着年龄增长，血管内皮功能趋于衰退，血管僵硬度

增加[33]，且高龄孕妇更可能合并隐匿的代谢异常如胰

岛素抵抗、血脂异常等[17,34]。在这种基础风险更高且机

制更复杂的情况下，单一的营养补充可能难以逆转既

有的血管老化或系统性炎症状态[35]。《2023年澳大利

亚和新西兰产科医学协会妊娠期高血压疾病指南》指

出，高龄孕妇的血压管理往往需要更综合的生活方式

干预与风险因素控制[36]。因此，对于≥35岁人群，除

常规补钙外，还需定期监测血压、实施饮食调整与适

度运动等多维度干预[37]，在必要时进行药物干预[38]。

本研究以孕期血压升幅为结局，在调整基线血压

及其他协变量后，钙剂补充组收缩压升幅较未补充组

低 1.09mmHg，舒张压升幅低 0.63mmHg。该指标排

除了个体基础血压差异，更直接反映孕期血压的变化

幅度，提示补钙与减缓孕期血压上升存在关联。孕期

血压随孕周增加呈生理性上升，与血容量扩张及外周

阻力改变相关[39]。30岁及以上孕妇血管内皮功能相

对减退，血压调节能力可能下降[35,40]。本研究通过调整

基线血压排除了初始血压水平对后续孕期血压升幅

的影响，观察到钙剂补充对血压上升幅度具有一定削

减作用。血压升幅减缓意味着更多孕妇可能维持在

正常血压区间，减少因血压上升而达到临床诊断标准

的风险。对于血管弹性可能下降的 30岁及以上孕妇

群体[35]，补钙可作为一种辅助营养干预手段，对预防

妊娠中后期循环系统并发症具有潜在价值。

本研究较为完整地记录了补钙剂量与起始时机，

并针对 30岁以上人群进行了分层分析，从而更贴近

临床风险分层需求。但是，本研究也存在局限，钙摄

注：模型 1未调整协变量；模型 2调整了年龄、生产次数、怀孕次数、孕前 BMI、民族、学历、是否补充复合维生素、是否补充维生素 D、高血压家

族史、糖尿病既往史和基线血压。
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入量主要基于补充剂记录，未能完全量化膳食钙摄

入，因而总钙摄入可能存在低估。未来有必要开展前

瞻性队列研究或随机对照试验，以确证早期、足量补

钙策略对血压及 HDP结局的因果效应与长期影响。

同时，后续研究也应探索将钙剂补充与个体化膳食、

体重增长管理及生活方式干预相结合的综合模式，为

更精准的临床干预策略与指南优化提供更高质量

证据。
利益冲突声明 本研究不存在任何利益冲突
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