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VDR基因型分布及其与骨矿含量的关系 

闭丽娅 王晓红 张 卉 侯菊情 韩延拍 

摘要 近年来．在骨质疏橙研究领域 维 E素D受 奉基嘲(VDR)与骨量及骨代谢的研究受到许多 

国外学者的重视=我们利用目际合作的机会．对06名沈 妇 VDR基固进行了分析。研究对象来自于 
一

项正在进行的骨代谢影响田素研究曝 。采 标准力法【Nucleon kit，seotlab，UK)从自细胞中提取 

DNA， 聚合酶链反应(PCR)来扩增特定基 毁．用BsaMI限制性内切酶消化PCR产物，以2 琼脂糖 

电泳分离判定VDR基冈犁 使用1)PX】川 tille r USA)骨矿测定仪测定研究对象的腰准(L。～ )及髋部骨 

矿音量(BMC) 结果：与其地国家人群相 ， 』、群VDR基因的分布状态不同 VDR基因的bb型占总 

数的91．7 ；Bb型仅占8 3 ．而且l；l}琏 型完全不存在。在青年妇女中发现bb基因型组股骨颈 

BMC高于Bb型组股骨颈1 M (， u 02 - 老年妇女hb基固型组股骨颈BMC也高于Bb型组t但差 

异无统计学意义，没有定观其他部位】／M( VDR基因型有关。 

关键词 VDR基再 骨矿含 
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Abstract The associations bet n． llt les of vi1alTtin D receptor(VDR)and bone mineraI density 

have been reported in receH1 years We analysed the genotypes of VDR and examined the relationships 

between VDR genotype s and bone mine ral 一)gllenl fBMC)in 96 healthy women in Shenyang．The sub— 

lects were recruited a pa rr detailed study’ln bone ITl~labotism in Shenyang．DNA WaS extracted using 

a standard method(Nucleon Kl1．Scot[ ah．1 Kjfronl e kocvtes．The VDR gene was amplified by using 

polymerase chain reaclion(PCR)．PCR produ( ~,ere re stricted by FisaMI restriction enzyme．Restriction 

fragments were sepa raled and determined in 2 agarose l{MC of the lumbar spine(L2~4)and hip were 

measured by DPX一1 densitomelry．We fotuld【1]a r the frequency of bb genotype WAS counted for 91．7 

and Bb for 8．3 in Shenyang n No】{Ij genotype found in this population．A high BMC of 

femoral neck w 0cI自tPd％rjlh Jhe bb gen·~type in young ㈣ n(P一 0．027)，Statistically not signifi— 

cant high BMC of femoral M k a also[olmd L】】old wome~with bb genotype．There were no relation— 

ships of VDR genolypes m IIMC al 0the r sil 

Key words Genolypes Vitamin D rP 。wor 1knc ITIineral eoDlent 

目前．骨质疏松症是影响老年』、生活质量 

的重要问题。该疾病发生受很多因素的影：刊．其 

中遗传因素是很重要的 通过x,j-,R r和宋旗 

的实验研究发 现人群骨密度(BMC)的I 低 

6O ～85 归因于遗传 种族问髋部骨折发 
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病率的差异也暗示遗传因素对该病的发生有一 

定的影响 。近年来，许多国外学者对维生素 

D受体(VDR)基因与骨量及骨代谢的关系进 

行了研究 有的研究发现VDR基因型与BMD 

百联系．即高 BMD与 VDR基因bb型有关·而 

低BMD与BB型有关 。但另一些研究却没有 
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发现 VDR基因与骨量有爻 l 到 【j前为1f：．此 

方面的研究主要基于澳人利 ．荚【 ，Lt奉段}坟 

洲的 一些国家，在中 还没有 到报道。本 = 

利用国际台作科学研究的 L会，对沈『 妇女的 

VDR基冈进行 r分折井 探【十rj￡与目 量的 

关系 

1 材料与方法 

研究对象为96名健康虹女(46名青年．年 

龄为 30．9±3．2岁；46名营年，年龄为66．n+ 

2．7岁) 这些研究对蒙米潭 九F在沈 进{r的 
‘

项骨代谢影响因素研究的 题 VDR筚因分 

析的样品为清晨采集的 度禁食静脉血，1缸样 

嗄三藏在一70C直到分析。甩标准方法(N ·c【t On 

kit scotI ab，UK)从白血球·f‘提取 I)NA。用紫 

外舒光光度计来检测DNA纯度 以聚合酶链 

反应(PCR)来扩增特定基 段。聚台酶为1 a 

M1(New England bio1 ab．beverly．MA)。8[Ï 

碱基对DNA的扩增是在 94(、1分钟，55 C1分 

钟和72 C1分钟条件下进i r 33十循环完成的 

PCR产物在 2 SeakemfFMCINc)琼脂精 

电泳中，以紫外光照射显现 以 l0单位BsaMI 

限制性 内切酶，在 65 C 2．1小时 条件 F消化 

PCR产物 用 2 琼脂糖电泳来分离消化后的 

DNA切片段，以切片段往琼脂板上的位髓和数 

量来判定 VDR基因型 基罔型的多态性记为 

BB(在两等位基因无 J )．bb(在阿等化基圈 

有切点)和 Bb(上述两种情悦同时存在) 基『 

分析在已知标准物的对照 i复进行多次 以 

排除错误出现 

使用 DPX 1 骨矿划定仪(I Ul2aE，USA1删 

定研究对象 的腰椎(I )驶髓部骨 矿禽垃 

Mc)，体模反复测定的变 系数为(I 45，0／- 

使用 Data Desk 4 1软件《nnta 1)~scrip 

㈨n lnc，Ithaca，NY)来分析 VI)R基因 和 

BMC的关系并检测不同基刚划组间 BMC均 

值是否有差异。因为已知骨面积，身高，体蕈硅 

彬响 BMC的因素，在作分析时均以i墨些『q索 

枝正。 

2 结果 

2．1 VI)R基因型分布 

丧 1给m该研究人群 VDR基 的分布状 

态 f1h基因型占总数的 91．7 ．Bb基 仅I 

8．3 。而且．庄陵人群中没发现 I B 嘲型 

表 1 VDR基因型分布 

2 2 VDR基因型与 BMC的关系 

我们运用协方差分析， 骨面积，身高，体 

重校正，对 VDR基囤型与 BMC的关系进行 r 

探索(表2) 在青年妇女中发现 bb基困型组股 

骨颈的 BMC高于Bb型组( <o．05) 我们注 

意到老年妇女bb基因组股骨颈 BMC也高下 

Bb 基囤组，但无统计学意义 没有发现其他 

部位的 BMC与 VDR基囤型有统计学上的关 

系 

表 2 vnR基目型与 BMC( 一  ) 

Bb bb 

青年奶 

腰椎 1lli． 、 

腔骨蛳 

凡转 f 

d 

宅年 t奎 

檀惟(【一 ) 

骨 

转 于 

H’“rdIx 

49 l8+ 2．08 4 ．瞄 +5．1_ 

3 0 }n．81 4 3 1 3̈ 

7 89+1 d4 20+ I hj 

1 89+0 1 2 2 1 I ll 

38 ¨ + 7 4 3d II．+ 6 93 

2 87+ 1 0I 2I+-I 1 

6 10十2 41 6 j̈ 1 I ll1 

1 35 O 4 2 1 -l 

3 讨论 

在本研究中，我们 次报道 r中国人VDR 

基因捌分析．发现该人群的 VDR基圜 分布 

r其他同家人群 ，如 日本． 比弧(酉 

非)及英同(附图)。中国沈阳人_}『只存住两种 
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因型，其中91．7％的凡勾同 种VDR蕈【)1 bh 

型。日本几与冈比亚人V1)R基因分布相似．均 

存在三种类型。bb型『 凡多数．分驯为 77． 

和 75．0 ，BB型很少，分别为1．1 嗣I 1 3■ 

与东方人及冈比亚人比 的是，英 l 、l；等 

位基因出现频率较高 bb．Bb和 BI{的发1频 

率分别为 37．2 ．47．4 ，1 5．4 ll前看米， 

不同种族 VDR基阁 的分布确 

姗 
蟹 
耐 
匾 

(’ t* hw P C ” British 

中国 日本 冈比亚 差尉 

附图 中国、I』本．冈比一 技舆【 凡VDR幕 型i【 较 

许多研究发现；b等他基罔 i高BM】)和减 

少的骨丢失相联系” ’但是另91一 研究却 

没有发现这种关系 。。 闰此，VI)R基因是吾 

与骨量及骨质疏松症的发生肓关，需要遘 步 

的研究来证实 本研究几群的例数有限． 加 七 

VDR基因型分布处下极端状志．91．7 八圳可 

一 种类型，使观察VI)R基围型与骨量的关系 

受到限制。美国Riggs的研宠曾显示J岛盼骨颈 

BMD与bb基因型有关 。。本研究确实发 bb 

型VDR基因青年妇女股骨颈BMC也高 ‘i是 

我们认为需要更大的样品量或更多的研究求验 

21 

证这 ‘现象 除股骨颈外，没有发现其他部位 

BMC与VI)R基因型有关系。 

本毋f究 次报道 l『中国沈阳凡VDR基因 

分布．其分布完全不同于其他阿家人群。是 

VDR基罔与骨量以及与骨质疏松症的发生 

育联系．需要进一步的研究证实。 
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