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【摘要】 目的 探讨陕西省育龄妇女围孕期钙补充与单胎新生儿小于胎龄儿（SGA）发生风险之

间的关联性。方法 采用多阶段随机整群抽样方法，以面对面问卷调查方式收集 2010-2013年陕西

省 30个区（县）曾经怀孕且结局明确的育龄妇女及其生育子女信息。以单胎新生儿是否为 SGA为因

变量，分别以育龄妇女围孕期和不同孕期是否进行钙补充为自变量，调整协变量，采用广义线性混合

模型进行建模分析。结果 最终纳入育龄妇女 28 357名，年龄（28.08±4.74）岁；农村居民占 79.28%；

围孕期钙补充率达 60.90%。单胎新生儿中，女婴 12 810名（45.17%），体重为（3.27±0.16）kg，胎龄

（277.44±8.80）d；SGA发生率为 11.35%，其中母亲围孕期进行钙补充 SGA发生率为 10.48%，母亲围孕

期未进行钙补充 SGA发生率为 12.70%。母亲是否为高龄产妇、母亲户籍、母亲职业、母亲产次、母亲

文化程度、家庭经济状况对其围孕期是否进行钙补充的影响，差异均有统计学意义（P<0.05）。广义线

性混合模型在调整上述协变量后，结果显示，育龄妇女围孕期进行钙补充，其单胎子女发生 SGA风险

减少 16%（OR=0.84，95%CI：0.77~0.92）。进一步对围孕期的不同时期分析显示，孕中期和孕晚期进行

钙补充对新生儿 SGA发生风险的降低差异有统计学意义（P<0.05）。围孕期钙补充与 SGA结局关联

的亚组分析显示，非高龄产妇、母亲文化程度较低且家庭经济状况为中等，其围孕期进行钙补充与其

单胎新生儿是否为SGA之间差异有统计学意义（P<0.05）。结论 育龄妇女围孕期进行钙补充与陕西

省单胎新生SGA的发生风险降低有关。
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【Abstract】 Objective This study explored the association between antenatal calcium
supplementation in the childbearing aged women and risk of small for gestational age infant (SGA)
among singleton in Shaanxi province,China. Methods Multi-stage random cluster sampling method
was employed to collect information about pregnant women, who were pregnant and had definite
outcomes, and their infants, from 30 districts (counties) in 2010 to 2013. Information was collected
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by face-to-face questionnaire survey. Generalized linear mixed models were employed after
adjusting covariates. Dependent variable was whether single-birth neonate was SGA, and
independent variable was calcium supplementation of childbearing aged women in different
pregnant periods. Results A total of 28 357 childbearing aged women was recruited in this study.
The age of these women was (28.08±4.74) years old, of which, 79.28% were rural residents and
60.90% had calcium supplementation intake. There was a number of 12 810 female in singleton
neonates. The neonatal birth weight and gestational age were (3.27±0.16) kg and (277.44±8.80) day,
respectively. The prevalence of SGA was 11.35% in total, and 10.48% in mothers with maternal
calcium supplementation and 12.70% in mothers without maternal calcium supplementation in
whole antenatal period. There were statistically significant differences seen in antenatal calcium
supplementation within the subgroups of maternal age (whether the mother was an advanced
maternal woman), residential area, maternal occupation, maternal parity, maternal education level,
and household incomes (P<0.05). After adjusting these covariates, the risk of SGA among
childbearing aged women with antenatal calcium supplementation showed 16% decreased risk (OR=
0.84, 95%CI: 0.77-0.92). Further analysis of the different antenatal periods showed that calcium
supplementation during the second and third trimester had a statistically significant difference in
reducing the risk of neonatal SGA (P<0.05). Besides, subgroup analysis showed that there was a
statistically significant difference between the perinatal calcium supplementation and the
single-born neonates with SGA Significance (P<0.05) in non-advanced women, those who had a low
education level and moderate household economic status groups. Conclusion The risk reduction
of SGA among singleton neonates is related to calcium supplementation during antenatal period in
Shaanxi province.

【Key words】 Calcium supplement; Small for gestational age infant; Generalized linear
mixed model
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钙是妊娠的必需营养素，宫内胎儿的总钙负荷

完全依赖于母体［1］，但有研究报告 1991-2009年中

国女性达到推荐摄入量的比例不足 6%［2］，因此围

孕期钙补充具有重要意义。小于胎龄儿（small for
gestational age infant，SGA）是胎儿宫内发育迟缓的

重要指标［3］，研究发现 SGA新生儿有较高的缺氧风

险且可能出现长期后遗症［4］，如发育迟缓以及成年

后代谢性疾病等［5］。本研究将广义线性混合模型

应用于 2010-2013年陕西省出生缺陷防治项目数

据，探究陕西省育龄妇女围孕期是否进行钙补充与

其单胎SGA之间的关联性。

对象与方法

1.研究对象：2010-2013年陕西省曾经怀孕的

15~49岁育龄妇女及其生育的单胎子女，均为当地

常住人口。在 30 027名调查对象中，排除妊娠结局

不明确（n=15）、围孕期钙补充不明确（n=75）、末次

妊娠结局非单胎（n=358）、非活产（n=755）的孕妇

以及性别不详（n=42）、胎龄缺失（n=37）、出生体重

数据缺失（n=388）的新生儿，最终纳入本研究妊娠

妇女28 357名。

2.研究方法：数据源于陕西省卫生和计划生育

委员会出生缺陷防治项目。该项目采用分层多阶

段随机整群抽样方法，根据城乡比例，并考虑人口

密集度和生育水平，以整群随机抽样随机抽取

10个城区和 20个县，抽取的样本县中每县随机抽

取 6个乡，每乡随机抽取 6个村，每村随机调查

30名符合条件的研究对象。抽取的样本区中每区

随机抽取 3个街道办事处，各随机抽取 6个社区（居

委会），再各随机调查60名符合条件的研究对象。

采用自行设计的问卷通过面对面调查方式收

集育龄妇女社会人口学特征、生育史与营养素补充

及围孕期保健等资料。调查员由西安交通大学硕

士研究生和本科生担任，均经严格统一培训并考核

合格。现场调查中由专人及时审核问卷，问卷录入

阶段核对数据并进行逻辑检查，发现有问题的数据

及时核查原始记录。本研究已通过了西安交通大

学医学伦理审查委员会批准。

3.指标及定义：①SGA：根据 21世纪国际胎儿

和新生儿生长协会的标准［6］，将同胎龄同性别出生

体重Z值（Z值=个人出生体重-平均出生体重/出生
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体重）百分数<10%的新生儿判定为 SGA。②围孕

期钙补充：孕妇在围孕期曾口服过含钙口服液或片

剂时长≥14 d，判定为围孕期进行钙补充。③不同

孕期：孕前（怀孕前 12周或更早）、孕早期（1~
13周）、孕中期（14~27周）、孕晚期（28周以后）。

④高龄产妇：孕妇年龄≥35岁被定义为高龄产

妇［7-8］。⑤家庭财富指数：收集研究对象的家庭月

收入、家庭月支出、住房、用车等生活所有物等资

料，通过主成分分析获得反映家庭综合经济水平的

综合得分［9］，即家庭财富指数，按其三分位数将家

庭分为贫困、中等和富裕家庭。

4.质量控制：调查前进行严密的研究设计，编

制调查人员培训手册，通过预调查完善调查实施细

则；以西安交通大学公共卫生学院研究生作为调查

员，统一对其进行规范化培训；调查问卷实行三级

审核，即调查人员现场审核，交换检查，负责人全面

检查，检查有无漏项或逻辑错误并及时进行补充和

修改；每个县（区）调查结束后，对5%的研究对象进

行重复调查，以保障数据真实可信。

5.统计学分析：采用EpiData 3.1软件进行数据

双录入，使用 SAS 9.4软件进行统计学分析。妇女

生育年龄符合正态分布，以 x±s表示；计数资料采用

例数和构成比（%）表示。分别对育龄妇女的一般

社会人口学特征与其是否钙补充进行单因素分析；

由于本研究所使用的数据采用分层整群抽样方法

收集，考虑到数据呈嵌套性结构［10］，对截距模型进

行检验，结果 ICC=0.04（P<0.001）表明数据存在显

著性区（县）组间异质性，因此采用区（县）层次的随

机截距广义线性混合模型（generalized linear mixed
model，GLMM），以 logit为链接函数，运用 SAS软件

的PROC GLIMMIX过程估计OR值及 95%CI。以新

生儿是否SGA为因变量，将母亲整个围孕期以及不

同孕期是否进行钙补充分别作为自变量，调整母亲

是否为高龄产妇、母亲户籍、母亲职业、产次、母亲

文化程度、家庭经济状况等协变量建立模型。同时

以母亲的主要社会属性为分层因素，除分层变量外，

其余社会人口学特征作为协变量调整，进行分层分

析考察围孕期钙补充与 SGA结局关联的稳定性。

采用双侧统计检验，P<0.05为差异有统计学意义。

结 果

1.一般情况：调查 2010-2013年曾经怀孕且有

明确妊娠结局的育龄妇女 30 027人，按照纳入排除

标准，最终纳入本研究育龄妇女 28 357人。其中，

陕北地区 7 254人、陕南地区 5 770人、关中地区

15 333人，妇女生育年龄为（28.08±4.74）岁，属于农

村居民占 79.28%，职业为农民或工人的占 70.69%，

围孕期钙补充率达 60.90%。生育的单胎新生儿

中，男婴 15 547人，女婴 12 810人，体重为（3.27±
0.16）kg，胎龄为（277.44±8.80）d，SGA发生率为

11.35%（3 218例），其中母亲围孕期进行钙补充

SGA发生率为 10.48%（1 811/17 275），母亲围孕期

未 进 行 钙 补 充 SGA 发 生 率 为 12.70%（1 407/
11 082）。见表1。

2.钙补充影响因素：分析显示，母亲为高龄产

妇、母亲户籍、母亲职业、母亲产次、母亲文化程度、

家庭经济状况对母亲围孕期是否进行钙补充的影

响，差异均有统计学意义（P<0.05）。

3. GLMM分析：以新生儿是否为 SGA为因变

量，其母亲围孕期是否进行钙补充为自变量，拟合

广义线性混合模型。单因素模型结果显示，围孕期

进行钙补充较没有钙补充降低了 SGA的发生风险

（OR=0.80，95%CI：0.72~0.89），差异有统计学意义

（P<0.05）。进一步调整母亲是否为高龄产妇、母亲

表1 一般社会人口学特征与围孕期钙补充

变量

母亲生育

年龄（岁，x±s）
非高龄产妇

高龄产妇

母亲户籍

城镇

农村

母亲职业

工人/农民

其他

母亲产次

初产

经产

母亲文化程度

小学及以下

初中

高中及以上

家庭经济状况

贫困

中等

富裕

SGA结局

是

否

围孕期钙补充

是（%）

28.05±4.58
9 889（89.23）
1 193（10.77）

3 739（21.74）
13 457（78.26）

11 963（69.25）
5 312（30.75）

10 244（59.30）
7 031（40.70）

1 550（8.99）
8 510（49.37）
7 177（41.64）

3 324（27.42）
4 172（34.41）
4 627（38.17）

1 811（10.48）
15 464（89.52）

否（%）

28.13±4.99
15 743（91.13）
1 532（8.87）

2 112（19.13）
8 930（80.87）

8 083（72.94）
2 999（27.06）

6 043（54.53）
5 039（45.47）

1 826（16.52）
5 533（50.04）
3 697（33.44）

2 267（28.52）
2 690（33.83）
2 993（37.65）

1 407（12.70）
9 675（87.30）

P值

<0.01
<0.01

<0.01

<0.01

<0.01

<0.01

<0.01

<0.01
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户籍、母亲职业、产次、母亲文化程度、家庭经济状

况，结果显示，围孕期妇女进行钙补充其新生儿发

生 SGA的风险是未进行钙补充发生风险的 0.84倍
（OR=0.84，95%CI：0.77~0.92），差异均有统计学意

义（P<0.01），而且孕中期和孕晚期也发现类似的结

论，差异有统计学意义（P<0.05）。见表2。
进一步对母亲是否为高龄产妇、母亲产次、母

亲文化程度、家庭经济状况分层分析，除分层变量

外，其余社会人口学特征作为协变量调整，结果显

示，除了高龄产妇外，其余各亚组中围孕期钙补充

与 SGA结局的关联方向一致，非高龄产妇、母亲文

化程度较低且家庭经济状况为中等，其围孕期进行

钙补充与其单胎新生儿是否为 SGA之间差异有统

计学意义（P<0.05）。见表3。

讨 论

本研究描述了生育单胎的陕西省育龄妇女特

征，探讨了育龄妇女围孕期钙补充与单胎SGA之间

的关联，结果提示妇女围孕期尤其是孕中期和孕晚

期进行钙补充与其单胎SGA发生风险的降低有关。

本研究 SGA出生结局判定按照 21世纪国际胎

儿和新生儿生长协会的标准，陕西省SGA发生率为

11.35%，高于Chauhan等［4］研究得出的 SGA发生率

7.9%，而与 Lamm等［11］研究的 SGA发生率 11.0%相

近；较中国广州市 2009年 1月到 2011年 12月 50余

万单胎活产儿的 SGA患病率（依据全球标准）9.5%
高［12］，可能是由于陕西省与广州市人群及社会经济

因素有差异。

钙作为容易获得的补充剂，围孕期钙补充可预

防高血压、降低早产和先兆子痫的风险［13］，本研究

在控制了母亲是否为高龄产妇、母亲户籍、母亲职

业、产次、母亲文化程度、家庭经济状况等因素后，

采用广义线性混合模型分析发现，整个孕期进行钙

补充与其子女 SGA发生风险的降低作用有关（OR=
0.84，95%CI：0.77~0.92）。2019年挪威队列研究发

现，新生儿非 SGA的育龄妇女较新生儿为 SGA的

育龄妇女在围孕期的钙摄入量明显更高，每日差异

为（13.9±1.4）mg［14］；印度的 Durrani和 Rani［15］及伊

朗的Khoushabi和 Saraswathi［16］报道了类似的结果，

但Ritchie和King［17］也在早前研究报道孕期钙补充

对小于胎龄儿的发生以及降低新生儿死亡无显著

作用，所以二者之间的关联仍需要进一步探究。

本研究将围孕期不同时期进行钙补充与 SGA
关联的亚组分析结果显示，育龄妇女在孕中期和孕

晚期进行钙补充对新生儿发生 SGA风险的降低作

用有统计学意义（P<0.05），其中，王燕［18］在其研究

人群中发现胎儿为 SGA的孕妇与胎儿非 SGA的孕

妇在孕中期的钙摄入量差异有统计学意义，这与我

们的研究结论一致；可能的机制是：孕妇补钙会通

过降低子宫和胎盘循环中的血管阻力，保持血管舒

张作用［19］；保证子宫胎盘或绒毛的血流，避免影响

胎儿正常生长［20］。值得一提的是，有研究提

出“最大的母胎钙转移发生在孕晚期”［21］，本

研究结果也提示，孕妇孕中期和孕晚期进行

钙补充对新生儿 SGA的预防意义更大，这对

于妇幼保健工作的开展，尤其是为妊娠期妇

女在孕中期和孕晚期应该进行钙补充提供了

依据。其他亚组分析结果显示，孕妇为非高

龄产妇、母亲文化程度较低且家庭经济状况

为中等，其围孕期进行钙补充与其单胎新生

儿 SGA的发生风险降低有关。在高龄产妇亚

组中未发现钙补充与 SGA的发生风险降低作

用有关，可能由于高龄产妇较年轻产妇更频

繁接受反转录病毒等生育治疗［22］，影响分析

结果；也可能与其卵巢老化导致染色体异

常［23］、胎盘功能降低［24］等机制相关，对于高龄

产妇钙补充与SGA的关联需要进一步探讨。

本研究存在局限性。首先，本研究为横

断面调查，不能反映因果推断。其次，钙补充

表2 是否钙补充与小于胎龄儿结局之间的关联

补钙时期

围孕期

补钙

未补钙

孕前期

补钙

未补钙

孕早期

补钙

未补钙

孕中期

补钙

未补钙

孕晚期

补钙

未补钙

人数

17 275
11 082

6 233
22 124

6 098
22 259

12 691
15 666

7 351
21 006

SGA（%）

1 811（10.48）
1 407（12.70）

663（10.64）
2 555（11.55）

651（10.68）
2 567（11.53）

1 328（10.46）
1 890（12.06）

716（9.74）
2 502（11.91）

OR值（95%CI）

0.80（0.72~0.89）
1.00

0.91（0.83~1.00）
1.00

0.91（0.83~1.00）
1.00

0.85（0.79~0.91）
1.00

0.84（0.77~0.92）
1.00

调整后
OR值（95%CI）a

0.84（0.77~0.92）
1.00

0.93（0.83~1.03）
1.00

0.93（0.83~1.03）
1.00

0.87（0.79~0.95）
1.00

0.88（0.79~0.98）
1.00

P值

<0.01

0.15

0.16

<0.01

0.02

注：采用广义线性混合模型进行分析；a模型调整了母亲是否为高龄产

妇、母亲户籍、母亲职业、母亲产次、母亲文化程度、家庭经济状况

·· 654
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情况为自我报告，未进行定量测量，获得具体参考

值的结论。由于缺失膳食相关信息，本研究没有排

除膳食中钙的摄入量带来的影响，未对其膳食中的

钙摄入进行评估是否存在过量摄入的情况，但既往

研究表明［2］，超过一半的中国成年女性每日膳食钙

摄入量小于推荐摄入量的 50%；而孕中晚期钙摄入

量达到膳食推荐摄入量人群比例分别仅占 27.6%
和 20.4%，明显低于推荐摄入量［18］；从该角度来讲，

本研究纳入 2010-2013年期间的育龄妇女大部分

膳食摄入的钙不能满足围孕期对钙的需求，需要进

行钙补充。综上所述，陕西省育龄妇女围孕期进行

钙补充与单胎新生儿SGA发生风险的降低有关。
利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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表3 围孕期钙补充与小于胎龄儿结局关联的亚组分析

分组

母亲年龄

非高龄产妇

高龄产妇

母亲产次

初产

经产

母亲文化程度

小学及以下

初中

高中及以上

家庭经济状况

贫困

中等

富裕

SGA发生
率（%）

12.32
14.49

13.05
12.01

16.98
12.43
10.30

14.68
13.15
10.41

SGA结局/
组内人数

2 208/17 929
293/2 022

1 316/10 086
1 185/9 865

502/2 956
1 453/11 692
546/5 303

814/5 544
897/6 821
790/7 586

OR值（95%CI）

0.81（0.74~0.89）
1.13（0.87~1.47）

0.82（0.73~0.92）
0.86（0.76~0.98）

0.80（0.66~0.98）
0.84（0.74~0.94）
0.90（0.74~1.08）

0.86（0.74~1.01）
0.79（0.68~0.91）
0.88（0.75~1.03）

P值

<0.01
0.36

<0.01
0.02

0.03
<0.01
0.26

0.06
<0.01
0.11

·· 655


