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果酸钙的生理作用研究进展
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摘要：果酸钙是一种新型的钙营养添加剂，由钙、柠檬酸和苹果酸按一定比例反应生成，具有高溶解性、高

吸收利用性、安全无毒等特点。同其他钙营养强化剂相比，果酸钙既具有补充钙元素、增强骨密度、调节血脂

等作用，又具有增强口腔健康、减少肾结石发生的风险、不影响其他微量元素吸收等生理作用。果酸钙又具备L一

苹果酸抗疲劳、保护心脏等生理功能，可以作为食品添加剂，也可直接制成补钙保健食品，具有广泛的开发应用

前景。本文就国内外果酸钙在生理作用方面的研究进行综述，以期为果酸钙的研究和应用提供新思路和方向。
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Abstract：Calcium citrate malate(CCM)is a new calcium nutrition additive，which is akind of compound salt resulting from

the reaction among calcium，citrate and malate．Unlike other calcium sources，CCM is characteristic of high solubility and

bioavailability，which provides many physiological functions ofpromoting oral health，reducing risk ofkidney StOl他andhaving

no adverse influence on the absorption of other minerals．In addition。CCM also exhibits anti-fatigue and heart-protective
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果酸钙又称为柠檬酸苹果酸钙(calciam citrate

malate，CCM)，是钙、柠檬酸和苹果酸按一定比例合

成的有机螯合物，果酸钙是一种新型的钙营养强化剂，

其溶解性较柠檬酸钙和苹果酸钙显著增强，使得果酸钙

具有较高的钙元素生物学吸收利用性，同时，果酸钙

具有能防止老年人及骨质疏松症患者牙齿缺失同时不影

响铁锌硒镁等微晕元素的吸收、不增加形成肾结石的风

险、降低血压、调节血脂、促进肠道健康等重要生理

功能。近年来，欧美、日本、中国等国家对果酸钙

在增进人体健康方面进行了十分广泛的研究，完成了大

量的动物及临床实验，研究数据非常丰富，本文对国

内外果酸钙生理作用方面的研究进行综述，以期为果酸

钙的研究和应用提供新思路和方向。

1 钙元素的生理作用

钙是人体含量最多的一种元素之一，人在出生时体

内钙含量约为289，成年时则达850 12009(相当于体质

量的1．5％,---2．O％)，其中99％集中在骨骼和牙齿中，主

要以羟基磷灰石Cmo(OH)(PO·)，的形式存在⋯。钙离子是

人体内许多酶促反应的重要激活剂，体内许多生理过程

必须有钙的参与才能完成，如神经传递、肌肉收缩、

信号传导、酶及腺体的分泌、血管功能和血液凝固等

生理过程⋯，因此，钙对维持人体细胞功能必不可少。

我国儿童的佝偻病，老年人的骨质疏松症，均与钙摄

入量不足有关，因此，我国居民进行普遍、合理的补

钙确实必要，补钙强身健体已成为医药界、营养界、
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饮食消费人群等关注的热点。人体自身不能合成钙元

素，补充人体所需的钙元素最佳的方式是通过饮食，但

由于我国膳食结构不尽合理，单从食物中摄取钙达不到

人体所需要钙量，通过食用钙营养强化剂则是一种较理

想的补钙途径m·】。目前，国际学者普遍认同的钙营养

强化剂应具备如下特点：一是要求钙含量高；二是钙的

吸收率和生物利用率高；三是安全无毒副作用，不含超

标重金属，其水溶液应呈中性【。l。

2 果酸钙的结构与特性

2．1 果酸钙的结构

果酸钙不是简单的由苹果酸钙与柠檬酸钙组成的混

合物，而是由钙元素、柠檬酸根及苹果酸根构成的螯

合物。利用红外光谱分析发现，果酸钙独有的结构有

别于苹果酸钙及柠檬酸钙，是通过氢键构成立体空间结

构⋯。果酸钙的独特化学结构赋于了它适中的水溶性以

及与其他食物的较好亲和性。钙、柠檬酸及苹果酸的

不同摩尔比例反应均能达到完全中和，由摩尔比6：2：3、

5：2：2以及8：2：5分别反应所制得的钙盐在水溶性上差别不

大【51，因此，果酸钙的化学式不是唯一的。目前关于

果酸钙的结构研究不多见，且不同摩尔比组成的果酸钙

结构及性质差别依然有待进一步的研究。

2．2 高溶解性

表1 不同钙盐的水溶性及感官特性

Table 1 Solubility and sensory characteristics of vadous calcium

sourcos

钙是人体比较难吸收消化的元素，不同来源的钙盐

其溶解性差别很大。果酸钙与其他钙源的溶解性对比发

现，果酸钙的钙含量适中而溶解性明显好于其他钙营养

强化剂，表1列出特定温度下不同钙源的溶解度及感官

特性16】。果酸钙溶解度随pH值的减小而增大，且在微

碱性和近中性的环境下仍具有较好的溶解性【7】，果酸钙

在较宽pH值范围的高溶解性是与高吸收相关的重要特

征，温度对其溶解性影响很小，室温下溶解度略高，

故果酸钙作为一种钙营养强化剂非常适用，但是，

果酸钙具有较高溶解性的机理不清楚，还需要深入

地探讨。

2．3 高吸收利用性

钙元素的生物利用度指钙被身体利用的比例，取决

于很多因素，其中包括“强化因子”以及“阻碍因

子”的数量及消化环境的酸性程度。研究显示，在用

于螯合矿物质的物质中苹果酸和柠檬酸最好吸收，钙主

要在十二指肠吸收，属于主动吸收，苹果酸和柠檬酸

在上消化道吸收⋯。果酸钙的最大特征是人体对其钙元

素具有很高的吸收率，还具有促进骨形成和缓解骨最减

少等较高的生物学利用性19】。有关果酸钙的高吸收性已

被临床实验和动物实验所证实，Miller等[9-10】采用单标及

双标稳定同位素技术，进行了碳酸钙和果酸钙的钙吸收

率临床实验，果酸钙的钙吸收利用率达到(36．2±2．7)％，

而碳酸钙的吸收利用率为(26．4±2．2)％，果酸钙的钙吸

收利用率比碳酸钙高出3 7％，具有很高的吸收性。

Heaneg等1111对361名绝经后的女性进行研究，分别补充

安慰剂、碳酸钙和果酸钙的实验者组间5年内差异不显

著，但6年后补充钙的女性LL幸t,充安慰剂的女性骨量下

降明显趋缓，且给予果酸钙的骨量下降减缓效果要比碳

酸钙明显。据吴正奇等112l指出，具有光学左旋结构(可

以被生物膜所识别的具有光学活性的化合物结构)的苹果

酸及柠檬酸是果酸钙的主要成分，且是体内三羧酸循环

的中间代谢产物，可以保证随柠檬酸和苹果酸在体内的

氧化而缓慢地释放出钙离子，这一特性就导致了果酸钙

具有高生物学吸收利用性。

3 果酸钙的重要生理功能

3．1 增强口腔健康

随着年龄的增长及荷尔蒙水平的降低，老年人可通

过摄取足够钙和VD来延缓年龄增长性骨丢失率。啮齿

动物的实验数据显示，[J腔内牙槽骨等需要依靠摄取足

够钙元素和VD来防御牙槽骨吸收，从而防治牙周炎的

产生【131。冈此，骨质缺乏人群及骨质疏松症人群比具

有较高骨密度人群易发生牙周疾病【141。

牙周疾病主要特征是系列慢性口腔炎症及严重的牙

槽骨吸收，最终导致牙周膜脱离及牙齿脱落。Dawson-

Hughes等【151对钙元素及VD影响牙齿脱落进行了实验，

研究对象为145名65周岁以E健康老人，一组每日补充

含钙量500mg果酸钙及700IU胆钙化醇(VD3)，安慰剂组

每日补充同等数量的惰性微晶纤维素片，补充组与安慰

组发生脱牙1颗以上的比例分别为13％及27％，结果显
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示果酸钙及VD能显著减少牙齿脱落的风险。l【rall等【16】

对绝经后妇女研究发现，钙可缓解全身性骨丢失，同

时减少口腔骨丢失，起到保留牙齿的作用，且补充钙

在减缓全身骨密度下降及增加牙齿保留方面是一种营养

干预的结果。

酸性食物和酸性饮料具有腐蚀牙釉质的作用已有文

献报道，酸性饮料入口时，饮料中的酸迅速与唾液中

处于饱和状态的离子(钙、磷酸赫和羟基离子)结合，从

而减少唾液中离子浓度，需要溶解牙齿矿物质来补充唾

液中损失的离子。基于这一现象，大量的文献的已证

实在酸性饮料和食品中增加钙离子，能够起到保护牙釉

质的作用D7-19]。钙离子在饮料中添加会导致溶解度下

降、沉降产生、颜色变化及混浊产生等诸多问题，柠

檬酸苹果酸钙提供了一种可溶性螯合钙盐，可以有效避

免这些问题的产生，果酸钙添加到酸性饮料中不影响饮

料的感官性能和风味，具有补钙保健和保护牙齿的双重

作用[201。

3．2 减少肾结石的风险

因肾结石中钙元素的存在，以及特发性高钙尿症病

人(易患肾结石)对钙元素异常的高吸收特点，使得人们

误认为膳食钙可使人产生肾结石[211。近年来的研究数据

表明，限制钙摄入作为一种减少肾结石发生的治疗方

法，可能更易造成正常尿钙结石病人形成结石122J。研

究发现，正常男性钙摄入量越高，越不容易患肾结石，

如果动物蛋白摄入较高，则肾结石容易形成，且尿液

中大量的草酸排泄与草酸钙晶体形成有密切关系，膳食

中增加钙的补充，能明显减少草酸盐的吸收和排泄。钙

可与膳食中的草酸盐结合减少肠道对草酸的吸收，从而

降低尿中草酸盐的浓度，减少肾结石的形成。作为三

羧酸循环的中间产物的游离柠檬酸分泌到尿液中，对结

石的形成起到了重要作用，柠檬酸可以螫合金属离子增

加溶解性，而且较低浓度的柠檬酸即可通过调节草酸钙

晶体的形态及生长动力学抑制肾结石的形成【23 J。苹果酸

同样具有螯合钙形成可溶性钙盐的功能，已有研究报道

苹果酸能有效防止啮齿动物尿路结石124j，因此，果酸钙

含有的3种化学成分对抑制肾结石形成具有一定作用。

为进一步评估在草酸存在的条件下钙的作用，

Liebman等㈤对10名无肾结石健康人及4名肾结石病人先

后进行3次实验，分别服用200mg草酸(基线值)、200rag

草酸加含300mg钙元素的碳酸钙(碳酸钙组)及200mg草酸

加含300rag钙元素的果酸钙(柠檬酸苹果酸钙组)，观察

24h后体内草酸的吸收及尿液中草酸的排放情况。结果

表明，结石与非结石形成个体的所有尿液生化指标差异

不显著，在提供300mg钙时，24h平均外源性草酸盐的

吸收从36．2rag(基线值)减少到16．1ing(碳酸钙组)和14．3rag

(柠檬酸．苹果酸钙组)，平均24h草酸盐吸收率从18．3％

(基线值)减少到8．1％(碳酸钙组)和7．2％(柠檬酸一苹果酸钙

组)。这些结果提示，补钙能明显减少草酸盐的吸收和

排泄，且果酸钙的生物活性明显高于碳酸钙。因此，

目前较为一致的观点是钙在肠道中与食物中草酸盐结合

减少草酸的吸收，降低尿中草酸盐的浓度，减少肾结

石的风险。

3．3 不影响其他微量元素的吸收

多年来，科技人员一直在进行人体及动物实验，

调查研究各种形式和来源的钙对宏量元素及微量元素生

物利用度的影响。一般来讲，钙会阻碍人体对其他矿

物质的吸收，而果酸钙却能减低人体对铁吸收的阻碍。

Deehr等[261以19名(63±6)岁的女性为对象，研究了钙

对铁吸收的影响。被实验者摄取添加53Fe的早餐后，对

分别摄取安慰剂、牛奶(含钙500mg)与鲜橘子汁(含果酸

钙)进行比较。结果显示，53Fe的保留最顺序是，安慰剂

(8．3％)>配合含果酸钙的鲜橘子汁(7．4％)>果酸钙(6．O％)>

牛奶(3。4％)，从而证实果酸钙能降低对铁吸收的阻

碍。McKenna等[271及Andon等(281分别以26个健康女

孩(1 1．3±0．5岁)为对象，每天分别补充安慰剂片和含

1000mg钙的果酸钙，探讨了长期补钙对锌及镁元素利用

率影响，结果显示高摄入钙不阻碍锌和镁的利用吸收。

Holben等[291研究发现长期每天补充1775mg钙(其中

1000mg钙来源于果酸钙)对青春期女孩(1l～14岁)硒的吸

收利用没有任何影响，这与成年人方面的研究结果一

致。根据钙在特定条件下的化学性质，一般都会认为

钙影响其他微量元素的吸收利用。从研究数据来看，果

酸钙对于镁、铁、锌和硒等微量元素的生物利用度不

产生干扰。

3．4 调节血脂作用

人体的血脂与膳食的结构和成分密切相关，过量饮

食含饱和脂肪酸的食物会显著升高血清胆固醇水平，尤

其是低密度脂蛋白(LDL)水平，加剧心血管疾病发生的

风险。大量数据表明高钙饮食能明显减少饱和脂肪酸的

吸收【30习，】，人体在膳食中摄入钙后，钙在肠道中与脂肪

酸和胆汁酸相结合，形成不溶性钙皂在粪便中排出，从

而减少脂肪的吸收；同时，钙还可降低血浆中的血清总

胆固醇、低密度脂蛋白胆固醇和甘油三酯含量，提高

高密度脂蛋白胆固醇含量。Denke等【30】研究结果显示，

补充果酸钙使粪便中排泄饱和脂肪酸的量显著增加7％，

血清低密度脂蛋白胆固醇降低11％，总胴固醇减少6％。

进一步的数据分析显示，粪便中排泄脂肪增加的量与血

清胆固醇减少的量不一致，表明果酸钙降低胆固醇可能

涉及其他作用机制。

3．5 具有预防肠道癌症、控制血压和降低抗癌药物毒

副作用等的生理功能

近年来的研究数据表明，钙的摄入与肠道癌症的发
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生率具有相关性【34l，且可以增进肠道健康。Govers等1351

和Flood等【36l认为钙通过形成小溶性脂肪酸钙皂复合物，

消除脂肪消化过程中产生的次级目耳汁酸等致癌物，使过

度扩散的结肠黏膜细胞受阻，起到预防肠道癌症的作

用。果酸钙还具有降血压的生理作用，长期缺钙对血

压的影响远超食盐的过量摄入对血压的影响，大约40％

的高血压患者，治疗中辅以大量补充钙质，可以更好

地控制血压。Gillman等【37】以钙摄入处于低水平的儿童为

研究对象，发现膳食中补充果酸钙可以有效降低他们的

血压。具有左旋结构的苹果酸是果酸钙的主要组成之

一，是生物体代谢过程中产生的霞要有机酸，在线粒

体产生能量物质ATP的代谢过程中起到重要作用，具有

显著的生理功能，能够有效的提高运动能力，具有抗

疲劳、保护心脏、促进羧酸盐的代谢、促进线粒体呼

吸、改善记忆能力、增强钙的活性、降低抗癌药物毒

副作用等多种生理功能【38】。L一苹果酸赋予了果酸钙特有

的生理功能，因此，与其他常用的钙营养强化剂比较，

是一种值得推广‘的钙营养强化剂。

4 展 望

果酸钙是一种有机酸螯合钙，具有较好的溶解性、

高吸收利用性、风味好等优点，目前是国际上最理想

的钙营养强化剂。果酸钙的固体剂型主要作为钙质补充

剂，添加到面包、饼干、糕点、糖果、奶粉及早餐

食品和风味小吃中或制成功能性食品，果酸钙液体剂型

用于钙强化饮料，添加到牛奶、豆乳饮料等饮料中。

用果酸钙作为钙强化剂的饮料和功能食品已在世界多个

地区推广，美国(1986年)、日本(1990年)、欧洲(1991

年)已经开始销售。日本已批准果酸钙作为“特殊健康

食品”的原料，加拿大已批准果酸钙吞服片和咀嚼片

作为医药卜的钙质补充剂，而在我国因果酸钙生产成本

远远高于市场上其他钙制剂，使得果酸钙尚未得到普遍

开发和利用。

随着生活水平和消费水平的提高，以及老龄化社会

的到来，人们对钙营养强化剂的认识逐步增强，对保

健食品及营养强化食品的需求将急剧增加。目前市场上

的钙营养强化剂种类较多，但是考虑到果酸钙在生产过

程中使用的原料安全无毒，不添加其他的化学药品，钙

含量适中、且具有较好的溶解性、高生物学吸收利用

性和可减少人体对其他微量元素的吸收阻碍，因此果酸

钙是一种优良的钙营养强化剂，既可以作为营养添加剂

制成钙强化食品，也可以加入一定辅料后直接制成补钙

保健食品，还可以用于药品中，在实际生产中具有广

泛的开发应用前景。随着全民健康意识的提高和食品科

技的不断发展，寻找安全高效天然的功能食品将是今后

食品工业的发展方向。随着研究的进一步深入，果酸

钙的开发利用必将向品种类型多样化、保健功能明确化

发展。
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