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不同钙补充剂对体外胃酸消耗及大鼠胃液 
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摘要：比较柠檬酸苹果酸钙、碳酸钙、牦牛骨粉、L-天门冬氨酸钙这四种钙补充剂溶解后对胃酸的消耗情况，及对大鼠胃液分

泌的影响，为消费者选择合适的钙剂提供参考。通过体外模拟人工胃环境，测定四种钙剂在人工胃液中释放钙离子所消耗的胃酸量；

使用大鼠幽门结扎法建立大鼠胃液分泌模型，观察不同钙剂对大鼠胃液量、胃酸酸度及胃酸分泌量的影响。实验表明柠檬酸苹果酸钙

溶解后使人工胃液中氢离子含量显著增加（P<0.01），碳酸钙、牦牛骨粉和 L-天门冬氨酸钙溶解后则使人工胃液中氢离子含量显著降

低（P<0.05）；大鼠体内实验中，柠檬酸苹果酸钙组和牦牛骨粉组大鼠的胃液量、胃酸酸度及胃酸分泌量均显著减少（P<0.01），L-天

门冬氨酸钙组大鼠的胃液量、胃酸酸度及胃酸分泌量均显著增多（P<0.01），碳酸钙组大鼠的胃液量、胃酸酸度、胃酸分泌量与正常

对照组大鼠相比无显著性差异（P>0.05）。 
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Abstract: Four calcium supplements including calcium citrate malate (CCM), calcium carbonate, yak bone meal, and calcium L-aspartate 

were administered to rats to compare their effect on gastric secretion as well as gastric acid consumption capacity in rats. The objective of this 

study was to identify appropriate calcium supplements for human consumption. Using a simulated gastric environment in vitro, the quantity of 

gastric acid consumed to quench the calcium ions released by the calcium supplements in artificial gastric juice was measured. The effects of 

calcium supplements on quantity, pH, and secretion of gastric juice were established using the pylorus-ligation rat model. The results showed 

that the hydrogen ion content increased significantly (p < 0.01) in artificial gastric juice after dissolving CCM, while it decreased significantly (p 

< 0.05) when the other three calcium supplements were dissolved. In vivo tests in rats showed that, as compared to the control group, the volume, 

acidity, and secretion of gastric acid decreased significantly (p < 0.01) in the CCM and bone meal groups, increased significantly in the calcium 

L-aspartate group, and did not show significant difference (p > 0.05) in the calcium carbonate group.  
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钙是人体必需的矿物元素，参与人体的多种生理

活动，可以说是“生命之本”
[1]。而人体自身无法合成

钙元素，主要从饮食中摄取，多次营养调查均显示目

前中国国民营养摄入中，钙缺乏状况仍然很严重[2]。 
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随着生活水平的提高，人们越来越重视食用钙补充剂

作为钙的一大来源，而合理选择钙补充剂也成为补钙

的关键性问题[3]。各种钙补充剂中的钙均需在消化道

中转化为钙离子状态，在小肠内被人体吸收进而发挥

作用。由于其独特的物理和生理特性，不同钙剂在此

过程中对胃酸及胃酸分泌会产生不同的影响。胃酸是

胃内消化吸收过程中的重要因子，亦是大部分上消化

道疾病的重要病因。胃酸过多会引起暖酸、上腹不适、
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上腹痛和/或烧心感等临床症状，易发生胃溃疡；而胃

酸缺乏则会引起萎缩性胃炎[4]。忙碌、压力大、作息

饮食不规律等因素，使胃病成为现代高发病，而中青

年女性也成为高发人群[5]。这使不同钙补充剂对胃酸

的影响也越来越受到重视，有关专家指出，钙补充剂

的开发应分开考虑不同人群的胃酸状况，如胃酸正常

或高分泌者、胃酸缺乏者、基础胃酸分泌能力下降者

等，如女性胃酸分泌量比男性少[4~6]。此前，对钙补充

剂的研究仍多集中在不同钙的生物利用率上[7~8]。不同

钙补充剂对胃酸消耗和分泌量的影响研究，将有助于

不同人群选择钙补充剂参考。 

目前市售钙补充剂种类繁多，但按其钙源具体可

分为无机钙和有机钙两大类。无机钙以碳酸钙、羟基

磷酸钙、磷酸氢钙及氧化钙等为主要代表，骨钙等生

物无机钙也属于这一类。有机钙以葡萄糖酸钙、乳酸

钙、柠檬酸钙和醋酸钙为主要代表，还包括柠檬酸苹

果酸钙、氨基酸螯合钙等新型有机钙[9~10]。本研究代

表性的钙补充剂，考察其在消化和吸收过程中对胃酸

分泌的影响。选取钙补充剂：碳酸钙、骨粉（牦牛骨

粉）、氨基酸螯合钙（L-天门冬氨酸钙）以及新型的有

机钙柠檬酸苹果酸钙，分别通过模拟胃酸消耗实验和

大鼠胃液分泌量实验来探讨在胃消化和肠吸收过程中

不同钙剂影响，为不同钙源钙补充剂的研究和选择提

供基础。 

1  材料与方法 

1.1  材料与仪器 

1.1.1  实验动物 

SPF 级 SD 大鼠，雌性，动物许可证号： SYXK

（粤）2010-0059。 

1.1.2  实验样品及钙含量测定结果 

表 1 实验用钙剂、生产厂家及钙含量 

Table 1 The calcium preparations, manufacturers and calcium 

contents 

样品 生产厂家 
钙含量-EDTA 滴定 

结果/(mg/g) 

柠檬酸苹果酸钙 嵊州逸康药业有限公司 206.96±0.16 

碳酸钙 上海盖欣食品有限公司 391.03±0.78 

L-天门冬氨酸钙 三亚百泰生物科技有限公司 121.52±0.72 

牦牛骨粉 广东康富来药业有限公司 43.28±0.21 

表 1 列出了实验中使用的 4 种钙剂及其来源，并

使用EDTA滴定法检测了各钙补充剂完全溶解于盐酸

后溶液中钙离子的含量[11]，作为动物实验灌胃量的依

据。各钙剂均为粉末，在实验中以蒸馏水加羧甲基纤

维素钠配制成所需浓度，每次灌胃前充分摇匀。 

1.1.3  实验试剂 

盐酸，天津元立化工有限公司，批号：20130102；

氢氧化钠，天津市大茂化学试剂厂，批号：20121212；

酚酞，湖南省娄底市南化化学品有限公司，批号：

20131101；EDTA 二钠盐二水，生工生物，进口分装，

批号：L1111B050；磷酸二氢钾，洛阳市化学试剂厂，

批号：20130412；胃蛋白酶 Amresco；三乙醇胺，天

津贝斯医药科技有限公司，批号：20131207；铬蓝黑，

天津市天新精细化工开发中心，批号 20130902；甲基

橙，上海三爱思试剂有限公司，批号：0100728；无水

乙醇，广州市中南化学试剂有限公司，批号：130622；

EDTA 二钠盐二水，生工生物，进口分装，批号 

L1111B050。 

1.1.4  实验仪器 

pH/离子计，梅特勒-托利多国际股份有限公司；

RC806D 溶出试验仪，天津市天大天发科技有限公司；

BS224S 电子天平，德国 SARTORIUS 公司；酸式滴

定管；碱式滴定管。 

1.2  实验方法 

1.2.1  不同钙剂水溶液 pH 值及酸碱度的测定

方法 

按钙含量 23 mg 分别称取 4 种不同的钙制剂各 3

份于 50 mL 锥形瓶中，用 50 mL 新鲜双蒸水溶解后用

pH 计测定各溶液 pH 值，然后根据 pH 值分别选用 0.5 

mol/L HCl 或 0.5 mol/L NaOH 溶液进行滴定，滴加甲

基橙或酚酞指示剂，滴至溶液呈橙色或者粉红色，在

10 s 内不变色为终点，并根据公式①计算各钙剂的酸

度或碱度。 

酸碱度计算公式： 

C(H
+
)×V(H

+
)=C(OH

-
)×V(OH

-
)              ① 

式中 C 代表浓度，V 代表体积。 

1.2.2  人工胃液中钙离子溶出及 H
+消耗实验 

（1）人工胃液的配制 

取浓度为 1 mol/L 的稀盐酸 16.4 mL，加 800mL

蒸馏水和 10 g 胃蛋白酶，混合均匀后加水稀释至 1000 

mL 即得[3]。 

（2）分组及剂量设置 

取柠檬酸苹果酸钙、碳酸钙、L-天门冬氨酸钙、

牦牛骨粉，每个样品取三份，每份按钙量 420 mg/d 称

取。 

（3）钙剂在人工胃液中的溶解 

取上述人工胃液 200 mL，加温使溶液温度保持在

37℃±0. 5℃， 调节电动机转速使其稳定为 100 r/min。
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将每种钙制剂取样品分别置溶出杯中，自供试品接触

溶出介质起立即计时。1 h 后在溶出杯中点距溶出杯内

壁 10 mm 处取样，吸取溶液 5 mL 用微孔滤膜过滤，

取滤液。 

（4）EDTA 滴定法测定溶液中钙离子含量 

将上述滤液置于 150 mL 锥形瓶中，加入 2 mL 三

乙醇胺溶液、1 mL 20% NaOH 溶液、5 mL 蒸馏水、6

滴铬蓝黑 R 指示剂，用 0.01 mol/L EDTA 标准溶液滴

定至溶液由红色变为纯蓝色为终点，记录 0.01 mol/L 

EDTA 标准溶液用量。按照公式②计算，结果见表 2。 

Ca（mg/g）=CEDTA×VEDTA×40×10÷M     ② 

式中 M 为称取的样品量；CEDTA为 EDTA 滴定液的浓度

（mol/L）；VEDTA为 EDTA 滴定液的体积（mL）。 

（5）氢氧化钠测定 H
+浓度 

将上述滤液置于 150 mL 锥形瓶中，以 1 g/L 的酚

红作为指示剂，用 0.01 mol/L 的氢氧化钠滴定，测定

H
+浓度，根据公式③计算反应前后的 H

+浓度差及胃酸

消耗量。 

胃酸消耗量(mmol/L)=V 人工胃液×CH
+
-V NaOH×0.01× 

1000                                        ③ 

式中 V 人工胃液为人工胃液的体积（200 mL）；CH
+为溶液中

氢离子浓度(mmol/l)；VNaOH为消耗氢氧化钠的体积（mL）。 

1.2.3  大鼠胃液分析实验 

（1）动物分组及给药方法 

成年（7~8周）SPF级雌性SD大鼠40只，适应性

饲养一周后按体重随机分为5组：空白对照组、柠檬酸

苹果酸钙组、碳酸钙组、氨基酸螯合钙组、牦牛骨粉

组。分别用用0.5% CMC钠生理盐水配制混悬液。空白

组灌胃等体积0.5% CMC钠生理盐水，其它各组分别灌

胃等钙量的相应钙剂，给药剂量为70 mg/kg·d，连续10 

d。 

（2）大鼠胃液游离酸及总酸度的测定 

最后一次给药后禁食不禁水 24 h，腹腔注射麻醉

动物，打开腹腔，结扎幽门，同时十二指肠分别注入

相应剂量的钙剂，完毕后缝合创口，禁食禁水 4 h 后，

重新打开腹腔结扎贲门，取出胃，收集胃液于刻度离

心管中， 3000 r/min 离心 15 min，取上清 0.5 mL，用

蒸馏水稀释至 1 mL，以 1 g/L 酚红作为指示剂，0.01 

mol/L NaOH 测定胃液中 H
+浓度，根据公式④计算胃

酸酸度。 

酸度(mmol/L)=所用的 NaOH 量（mL）×0.01×1000 

×胃酸稀释倍数                              ④ 

1.2.4  统计分析 

统计数据采用SPSS19.0进行ANOVA单因素方差

分析，方差齐性时采用 SNK 法，方差不齐采用

Dunnett’s 法，数值均以（ sx  ）表示。 

2  结果与讨论 

2.1  各钙剂水溶液 pH 值及酸碱滴定结果 

表 2 结果显示，柠檬酸苹果酸钙的水溶液呈弱酸

性，碳酸钙的水溶液呈碱性，L-天门冬氨酸钙的水溶

液呈弱碱性，而牦牛骨粉的酸碱度更接近于中性。各

钙剂水溶液的 pH 值和酸碱度存在较大差异，溶解于

人工胃液后必然对胃酸（H
+）产生不同的影响，而在

十二指肠中也可能由于不同的酸碱度而引起不同的生

理反应，进一步对胃酸产生影响。 

 

表 2 四种钙剂的 pH值及酸碱滴定结果( sx  ，n=3) 

Table 2 pH and acid-base titration with different calcium supplements 

组别 样品质量/g pH 值 V（NaOH）/mL V（HCl）/mL C(H+)/(mol/L) C(OH-)/(mol/L) 

柠檬酸苹果酸钙 0.12±0.00 5.64±0.01 0.32±0.01 - 0.00 - 

碳酸钙 0.06±0.00 9.46±0.02 - 1.65±0.03 - 0.02±0.00 

L-天门冬氨酸钙 0.19±0.00 7.57±0.02 - 0.12±0.02 - 0.00 

牦牛骨粉 0.48±1.04 6.97±0.01 0.09±0.01 - 0.00 - 

2.2  各钙剂人工胃液消耗结果 

不同钙剂在 200 mL 人工胃液中溶解 1 h 后，Ca
2+

溶出率测定结果和H
+消耗量计算结果如表3和图1所

示。在四组钙剂中，柠檬酸苹果酸钙的 Ca
2+溶出率最

高，达 95.4%，几乎全部溶出，溶解后人工胃液中 H
+

浓度显著增加（P<0.01），不消耗胃酸。L-天门冬氨酸

钙的 Ca
2+溶出率也较高，达到 90.5%，溶解后剩余 H

+

含量为空白人工胃液组的 97%（P<0.05），略微消耗胃

酸。而碳酸钙和牦牛骨粉组中 Ca
2+溶出率则显著低于

柠檬酸苹果酸钙组（P<0.01），仅为 22.6%和 25.5%，

且在人工胃液中溶解均消耗大量胃酸（P<0.01），与未

加钙剂的人工胃液相比较，溶解后剩余 H
+含量分别仅

为空白人工胃液组的 5.9%和 14%。 

柠檬酸苹果酸钙是由钙、柠檬酸、苹果酸按一定

比例合成的有机螯合物，通过氢键构成其独有的立体

空间结构[12]，以往研究显示，柠檬酸苹果酸钙不仅具

有极高的吸收利用率，促进骨形成和缓解骨量减少等
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较高的生物学利用性[13~15]，还能降低对铁吸收的阻碍
[16~17]，并具有其他有利生理作用[18]。与其它三种钙剂

相比，柠檬酸苹果酸钙在人工胃液中的溶解性最好，

其水溶液呈酸性，因此在人工胃液中溶解时增加溶液

中 H
+含量，不造成胃酸的消耗。L-天门冬氨酸钙也具

有较好的溶解性，在人工胃液中溶解不依赖于和 HCl

发生反应，而因其水溶液呈弱碱性，溶解后略微消耗

胃酸。碳酸钙作为最常使用的钙源，具有价格低廉，

取料方便，含钙量高等优势，但同时吸收利用率相对

较低。本研究结果也显示，碳酸钙可溶性差，其 Ca
2+

溶出率仅分别为柠檬酸苹果酸钙和 L-天门冬氨酸钙

的 23.7%和 25%，在人工胃液中与 HCl 作用产生氯化

钙、二氧化碳和水，离解出 Ca
2+的同时消耗大量胃酸。

牦牛骨粉由牦牛的骨和骨髓制成，其中的钙主要以羟

基磷酸钙的形式存在，羟基磷酸钙难溶于水，在人工

胃液中需与 HCl 反应离解出 Ca
2+，使其溶解度及胃酸

消耗量均与碳酸钙接近。 

 
图 1 四种钙剂在人工胃液中溶解 1h后胃酸（H

+
）消耗量 

Fig.1 Gastric acid consumed within one hour after 

administering different calcium supplements 

表 3 四种钙剂在人工胃液中的钙溶出率及胃酸(H
+
)消耗量

（ sx  ，n=3） 

Table 3 The dissolution of calcium and gastric acid 

consumption in artificial gastric with different calcium 

supplements ( sx  , n=3) 

 

 
Ca2+含量 

/mg 

H+含量 

/mmol 

Ca2+溶出率 

/% 

H+消耗量 

/mmol 

人工胃液空 

白对照组 
- 1.01±0.00 - 0.00 

柠檬酸苹 

果酸钙组 
419.14±0.74 1.17±0.03 95.43±0.39 - 

碳酸钙组 420.90±0.08 0.06±0.00 22.62±0.72## 0.95±0.00** 

L-天门冬 

氨酸钙 
420.37±0.06 0.98±0.01 90.46±2.81 0.03±0.01* 

牦牛骨粉组 426.92±0.32 0.14±0.00 25.49±0.21## 0.87±0.00** 

注：*代表与人工胃液组比较P<0.05，**代表与人工胃液组比

较P<0.01；#代表与柠檬酸苹果酸钙组比较P<0.05，##代表与柠檬

酸苹果酸钙组比较P<0.01。 

2.3  各钙剂对大鼠胃酸分泌影响的结果 

表 3 不同钙制剂对大鼠胃液分泌量的影响（ sx  ，n=10） 

Table 3 The influence of different calcium supplements on 

gastric juice secretion ( sx  ，n=10) 

组别 
剂量 

/(mg/kg) 

胃液量 

/mL 

胃酸酸度 

/(mmol/L) 

胃酸分泌量 

/(×10-3mmol) 

正常对照组 - 3.56±0.67 49.97±5.26 156.00±31.81 

柠檬酸苹 

果酸钙组 
338.23 2.43±0.45** 37.21±4.01* 93.09±19.38** 

碳酸钙组 179.01 3.26±0.98 45.61±8.39 138.16±18.45 

L-天门冬氨 

酸钙组 
576.04 6.14±1.18** 60.05±6.31** 364.66±59.39** 

牦牛骨粉组 1617.38 2.14±0.86** 37.90±6.74* 77.61±25.42** 

注：*表示与正常组比较P<0.05，**表示与正常组比较P<0.01。 

 
图 2 钙制剂对大鼠胃酸分泌量的影响 

Fig.2 The influence of different calcium supplements on gastric 

acid secretion 

如表 3 和图 2 所示，与正常对照组相比，柠檬酸

苹果酸钙组、牦牛骨粉组大鼠的胃液量、胃酸酸度及

胃酸分泌量均显著减少（P<0.01），L-天门冬氨酸钙组

大鼠的胃液量、胃酸酸度及胃酸分泌量均显著增多

（P<0.01），而碳酸钙组大鼠的胃液量、胃酸酸度及胃

酸分泌量与正常对照组大鼠相比无显著性差异

（P>0.05）。 

柠檬酸苹果酸钙溶液呈弱酸性，进入十二指肠后

负反馈抑制胃酸分泌，此调节作用使胃部不会因胃酸

增加而产生刺激。L-天门冬氨酸钙极显著的刺激了胃

酸分泌，其胃酸分泌量的平均值约为正常对照组的 2.3

倍。这可能是由于氨基酸是胃期和肠期胃酸分泌的强

刺激物[19~20]，L-天门冬氨酸钙中的 L-天门冬氨酸可能

对胃产生刺激作用，增加胃酸分泌。碳酸钙进入肠道

后对胃酸的分泌并没有显著影响，与以往研究结果一

致[21]。 
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3  结论 

本研究通过体外和体内实验，分别探讨了四种常

用钙源的钙补充剂经过胃和十二指肠时对胃酸所产生

的影响。碳酸钙和牦牛骨粉可溶性差且需与 HCl 反应

离解出 Ca
2+，消耗大量胃酸，而其中牦牛骨粉在十二

指肠中对胃酸分泌起到抑制作用，因此碳酸钙适合餐

后服用，而牦牛骨粉可能更适合胃酸过多人群食用。

L-天门冬氨酸钙虽然水溶性好，溶解不需要消耗胃酸，

但能刺激胃酸分泌，可能更适合生理性胃酸缺乏的人

群食用，而胃酸过多人群服用可能对胃产生过量刺激。

柠檬酸苹果酸钙溶解性好、水溶液偏酸性，因其在肠

道吸收时能抑制胃酸分泌，对胃不产生刺激作用，且

溶解性最好，适合各种人群使用，特别是胃酸分泌相

对较少的女性，可作为钙补充剂的较好选择。 
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