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摘要：目的 探讨应用糖皮质激素患者护骨素（2+7829:278;8:).，<=>）基因启动子 3!456 单核苷酸多态

性与骨密度和骨生化指标的相关性。方法 应用聚合酶链反应?限制性片断长度多态性（=6@?@&A=）

方法测定 !B% 例正常健康人（!组）和 !C$ 例应用大量糖皮质激素的患者（"组）护骨素基因启动子

3!456 的基因型；应用双能 D 线骨密度仪（E&DF）测定股骨、腰椎等部位的骨密度，同时检测骨代谢生

化指标。结果 启动子 3!456 发现 33、36、66 C 种基因型，各基因型分布频率!组为 33 $!GH"I、36
!%G%HI、66 !G"$I，"组为 33 $BG%!I、36 !"G54I、66 !G4"I，两组间无明显差异（! J #G#"）。"组

各基因型之间股骨颈的骨密度差异有显著意义（ ! K #G#"），分别为：33（#G5! L #G#%）;M1’B，36 N 66
（#G$H L #G#$）;M1’B 。经年龄、体重指数等因素校正后，差异仍有明显意义（! K #G#"）。!组的各项指

标和"组的其他指标在不同基因型间的差异均无显著意义（均 ! J #G#"）。结论 <=> 基因 3!456 基

因型在两组间无明显差异，它与肾小球肾炎的发病无关；<=> 基因 3!456 多态性与应用激素患者股骨

颈的骨密度明显相关，等位基因 3 可能是骨量的保护因子，它可能与应用糖皮质激素后骨量的丢失有

关。
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由于糖皮质激素（;*,1212:7)12)S，>6）具有抗炎、

抗毒素及抑制免疫等作用，而被广泛应用于临床各

科。医生对其诸多不良反应虽早已熟知，但对于其

诱发骨质疏松症（2+78292:2+)+，<=）的问题却常常忽
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略，实际上糖皮质激素性骨质疏松症的发病率仅次

于绝经后及老年性骨质疏松症而居第 ! 位。骨质疏

松是发病率高、死亡率高、保健费用消耗大的骨代谢

疾病。引起骨质疏松的病因多种多样，主要有：（"）

后天获得骨量不足；（#）遗传基因和基因的多态性，

遗传因素决定骨量的 $%& ’ (%&［"］。二者最终表现

为破骨细胞功能亢进，骨吸收速率超过骨形成而致

骨质疏松。

护骨素（)*+,)-.)+,/,.01，234）是肿瘤坏死因子受

体（5678）超家族成员之一，234 基因是调节骨量的

一个候选基因。234 基因敲除大鼠出现早期骨质疏

松、多发性骨折，给大鼠注射重组 234 蛋白可使骨

量增加［#，!］。目前多组研究发现 234 基因启动子和

内含子多态性主要与下列位点有关：5"9:;、<"=!4、

4#%:<、5#9$4、;>>:5、5:$%;、4"">";、<=>:%;。研究

发现，"=!、#%:、#9$ 和 "">" 位点与腰椎骨密度降低

或骨折相关［9］。许多国家对这些部位的基因多态性

与绝经后骨质疏松及老年性骨质疏松的骨量和骨代

谢指标的相关性进行了研究，结果各不相同。本文

首次在国内外对应用糖皮质激素患者 234 基因启

动子 5"9:; 单核苷酸多态性及其与骨量、骨代谢指

标之间的相关性进行了报导。

! 材料和方法

!"! 对象

#%%9 年 ! 月 ’ #%%$ 年 = 月肾内科应用强的松

（起始剂量!" ?/@A/·B）后 = 个月的门诊及住院患

者。纳入标准：!凡经临床诊断明确需要应用糖皮

质激素（起始剂量!"?/@A/·B）的慢性肾小球肾炎患

者。"年龄男性 C $% 岁，女性 C 9$ 岁，性别不限。

#血肌酐、尿素氮正常。$应用激素前 DEF 较正常

青年人均值减少 C "G% !。排除标准：!除外甲亢、甲

旁亢、糖尿病、皮质醇增多症、多发性骨髓瘤等所致

的骨质疏松症。"除外类风湿性关节炎、恶性肿瘤、

消化道疾病及动脉粥样硬化。#近期使用 HF、钙

剂、降钙素、雌激素及激素替代药物等影响骨代谢的

药物。$有糖皮质激素禁忌症的患者。%应用糖皮

质激素有严重负反应的患者。调查和取样均征得受

试者本人同意。研究对象分为两组：（"）&组：正常

组，"#= 例，为门诊健康体检者，DEF 较正常青年人

均值减少 C "G% !；（#）’组：应用激素组，"!> 例，其中

肾活检病例 ""$ 例，微小病变型 (: 例（$(G#9&），轻

度系膜增生型 #> 例（#%G#:&），中度系膜增生型 #!
例（"=G=(&），膜型 > 例（$G>&）。研究对象的一般

情况见表 "，两组在性别、年龄、体重、身高、体重指

数（DEI）上无明显差异（" J %G%$）。

!"# 方法

!"#"! 外周血基因组 F6< 的提取：抽取外周静脉

血 ! ?K，LF5< 抗凝，用苯酚M氯仿法提取外周血白

细胞基因组 F6<。

表 ! 研究对象的一般情况

组别 性别 例数 年龄（岁） 病程（?） 体重（A/） 身高（N?） DEI（A/@?#） 4; 累积剂量（?/）

&组 男 =# !!G# O "%G9 =#G# O =G> "=>G= O $G> #!G>> O #G($
女 =9 !#G! O ""G# ="G9 O $G: "=%G" O $G! #9G!# O #G>(

’组 男 (" !9G# O "#G$ =G> O "G( =#G! O $G( "=(G9 O =G" ##G:= O !G!" $"!=G# O "!=G9
女 =( !!G> O ""G= =G( O "G: =%G$ O =G" "$:G# O =G# #!G:( O !G#$ $"!#G( O "!"G>

!"#"# 护 骨 素 基 因 多 态 性 分 析（3;8M8LK3 法）：

234 基因序列来自 4,1,DP1A（序列号 <D %%>>#"），引

物序列如下［9］：上 游 引 物 $QM;544<4<;<5<5<<;M
554<<;<M!Q，下游引物 $QM;;<5;<5;<<<;;;;5<5M
5445M!Q（上海生物工程公司合成）。3;8 反应体系

包括基因组 F6< "%% 1/，3;8 反应条件：:$ R预变

性 $ ?01，:9 R变性 9% *，$$ R退火 9% *，(# R延伸

=% *，最后 (# R延伸 "% ?01，共 !% 个循环。扩增产

物为 !%% S-，取 ! 个样本测序确认，其余经 "G$&琼

脂糖凝胶电泳确认后，取 3;8 产物加限制性内切酶

TSP &在 !(R酶解 9 U，在 #G$&琼脂糖凝胶分离酶

解产物，紫外灯下观察基因型。"9:5"; 在紫外灯

下观察结果为纯合子 5@5 电泳图谱为 "$! S- 和 "9(
S- 两条带，纯合子 ;@; 为 !%% S- 一条带，杂和子 5@;

为 !%% S-、"$! S- 和 "9( S- 三条带（图 "）。

图 ! 234 基因 5"9:; 的 3;8 产物酶切电泳图

!"#"$ 骨密度测定：采用双能 T 线骨密度测量方法

（美国 KV1P. 公司 FLT< 检测仪）测量所有正常健康
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人和应用激素患者用药前及用药后 ! 个月腰椎 " #
$（%"&$）后前位、左股骨颈、大转子、’()* 部位的骨密

度，同时检测身高（精确到 ++）、体重（精确到 ,-.
/0），计算体重指数（123）。

!"#"$ 临床及骨生化指标测定：清晨空腹抽血 4
+%，静置，离心后提取上层清液，查血钙、磷、碱性磷

酸酶、血浆白蛋白、尿素氮、肌酐、谷丙转氨酶、谷草

转氨酶、甘油三脂、胆固醇及血葡萄糖，生化测定用

全自动生化分析仪。留取 "$ 5 尿，测定 "$ 5 尿蛋白

测定（免疫比浊法，6 %()78 9:）。骨生化指标检测：

血清骨钙素：放射免疫法（北京北方生物技术研究

所），批内 !" ; .,<，批间 !" ; .4<；甲状旁腺激

素：化学发光法（美国 =>? 公司）。

!"% 统计学处理

检测值用均数 @ 标准差表示，采用 A>AA."-, 统

计学软件。（.）!
" 检验判断 B>C 基因型是否符合

D()*E&’7FGH7)0 定律，以确定研究样本的群体代表

性；（"）用协方差校正年龄、身高、体重及体重指数影

响后，比较不同基因型之间的骨密度值是否有差异

（I6?BJI）。（K）各基因型间计量资料比较采用单

因素方差分析（I6BJI）。

# 结果

#"! B>C 基因型和等位基因频率的分布

正常对照组：."! 例正常人中 L.$M? 基因型 LN
L、LN? 和 ?N? 的 频 率 分 别 为 O.-P4<、.!-!P< 和

.-4O<，等位基因 L 和 ? 的频率分别为 M.-,M<和

M-M.<。

应用激素组：.KO 例肾病综合症患者中，L.$M?
基因 型 LNL、LN? 和 ?N? 的 频 率 分 别 为 O"-!.<、

. 4 - M$<和. - $4<，等位基因L和?的频率分别为

M,-4O<和 M-$"<。

将两组合并后分析，L.$M? 基因型 LNL、LN? 和

?N? 的频率分别为 O"-.M<、.!-"O<和 .-4K<，等位

基因 L 和 ? 的频率分别为 M,-KK<和 M-!P<。

以上 两 组 及 合 并 后 基 因 型 频 率 分 布 均 符 合

D()*E&’7FGH7)0 定律，本研究人群是一个平衡群体

（表 "）。

表 # B>C.$ML!? 基因型和等位基因频率分布

组别 例数
基因型 C7GQRES7 等位基因 ITT7T7

LL（<） L?（<） ??（<） L（<） ?（<）

!组 ."! O.-P4（.,K） .!-!P（".） .-4O（"） M.-,M M-M.
"组 .KO O"-!.（..$） .4-M$（""） .-$4（"） M,-4O M-$"
合计 "!$ O"-.M（".P） .!-"O（$K） .-4K（$） M,-K$ M-!!

#"# B>C 基因 L.$M? 不同基因型和骨密度、骨代谢

生化指标之间的关系

L.$M? 不同基因型之间和骨密度、生化指标的

比较 见 表 K。由 于 ?? 基 因 型 频 率 仅 占 ,-,.4O、

,-,.$4，故作统计学分析时将 ?? 基因型与 L? 基因

型合并。正常对照组与应用激素组同种基因型之间

各部位骨密度均有明显差异（# ; ,-,4）。."! 例正

常对照组 B>C 基因 L.$M? 的 LL 基因型组腰椎、股

骨颈、大转子、’()* 部位的骨密度有高于 L? 和 ??
基因型组的趋势，但差异无显著性（# U ,-,4）；.KO
例应用激素组 B>C 基因 L.$M? 的 LL 基因型组股骨

颈的 骨 密 度 明 显 高 于 L? 和 ?? 基 因 型 组（ # ;
,-,4），LL 基因型组在腰椎、大转子、’()* 部位的骨

密度有高于 L? 和 ?? 基因型组的趋势，但差异无显

著性（# U ,-,4）。进行协方差分析校正年龄、体重

指数对骨密度的影响后，应用激素组的骨密度在股

骨颈部位差异仍有明显意义。两组之间及同组各基

因型 之 间 生 化 指 标 的 差 异 均 无 显 著 意 义（ # U
,-,4）。

表 % L.$M? 不同基因型与骨密度、生化指标的相关性

基因型
12=（0NV+"）

$"&$ :6 L9 ’9
血 I%1
（0N%）

血 ?DB
（++QTN%）

血 LC
（++QTN%）

血 IW>
（XN%）

血 1C>
（0N%）

血 >LD
（G0N%）

!组

LL .-.K @ ,-." ,-MO @ ,-,M ,-O. @ ,-,O ,-M. @ ,-,M KP-O @ 4-M! !-,$ @ .-"P K-$4 @ ,-O! .4M-! @ ."-M !-." @ .-K$ KM-O @ !-,$

L? Y ?? .-." @ ,-.. ,-M$ @ ,-,M ,-PO @ ,-,P ,-OP @ ,-,O KM-$ @ !-," 4-MP @ .-.K K-K$ @ ,-PM .4O-P @ .$-" !-,K @ .-"4 $,-O @ !-.K

"组

LL .-,O @ ,-.P ,-M. @ ,-,!" ,-P" @ ,-.. ,-O. @ ,-.. KO-K @ K-." !-,P @ .-K" K-KO @ ,-O" .4!-M @ ..-O !-"K @ ,-4" KO-M @ K-.!

L? Y ?? .-," @ ,-,P ,-OP @ ,-,O ,-!O @ ,-,! ,-PP @ ,-,M KM-P @ "-M! !-,M @ .-"O K-$" @ ,-MP .4"-P @ .K-O 4-M! @ ,-M! KO-! @ $-KO

注：12=：骨密度；%：腰椎；:6：股骨颈；L9：大转子；’9：’()* 三角；IW>：碱性磷酸酶；1C>：骨钙素；>LD：甲状旁腺激素；I%1：白蛋白；?DB：胆固醇；LC：甘油三脂

与本组基因型 L? Y ?? 比较，" # ; ,-,4
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! 讨论

骨质疏松在世界范围内都是一种严重的健康问

题，受到多种因素的影响。遗传因子对骨质疏松的

发生发展有重要作用。遗传因素对峰值骨密度的影

响达 !"#，对随后的骨量丢失速率也有很大影响。

一些结构基因的突变导致严重的骨失衡，但这可能

对于老年人群中大量存在的骨质疏松并不重要。而

发现另有一些结构基因和调控基因的精细改变与骨

质疏松有联系。国外已有研究［$%!］证明 &’( 基因多

态性与骨质疏松有关，但在不同人群中的研究结论

有很大差异。体外研究表明，&’( 具有抑制破骨细

胞（&)）形成、分化、存活、活化并诱导 &) 凋亡的功

能［*］，其功能与 +,-./ 和 +,-. 密切相关。&’( 作

为分泌性诱饵受体无直接传递信号的能力，它与

+,-./ 结合后阻止 +,-./ 与 +,-. 结合，抑制 &)
的形成和活化，影响其骨吸收功能。糖皮质激素

（()）与其受体（(+）结合，在转录水平调节一些基因

表达，如促进成骨细胞（&0）上 +,-./ 表达，抑制

&’( 表达，从而引起早期骨吸收增加［1"］。服用糖皮

质激素 2 个月以上的患者，几乎 3"#都发生骨质疏

松性变化［11］，而高剂量糖皮质激素（ 4 1"567日强的

松）则使所有患者都丢失相当大的骨量［18］。

/9:69;< 等［3］对 82! 例老年性骨质疏松患者和

=8> 名正常健康人进行 &’( 基因多态性的研究，分

析 &’( 起始区及 3 个外显子后发现 18 个多态性位

点，其 中 3 个 多 态 性 位 点 位 于 起 始 区：?1$*)、

,12=(、(8"*,、?8$3( 和 ?*3")；同时还发现 ?1$*)、

(8"*,、?8$3(、)181>? 和 )$$$1? 是连锁的。本研究

首次检测了 &’( 基因 ?1$*) 基因型，并探讨其与骨

密度及骨生化指标之间的关系。研究发现，&’( 基

因 ?1$*) 基因型频率在正常对照组和应用激素组之

间差异无显著性，由于应用激素组患者均为慢性肾

小球肾炎患者，说明 &’( 基因 ?1$*) 基因型与慢性

肾小球肾炎的发病无关。我们探讨了 &’( 基 因

?1$*) 不同基因型和骨密度、骨代谢生化指标之间

的关系，在健康人群中各部位骨密度值基因型 ?? 有

高于基因型 ?) @ )) 的趋势，但无统计学意义（! 4
"A"3），而在应用激素患者中各基因型之间只有股骨

颈的骨密度差异有显著意义（! B "A"3），各基因型

在其他部位的骨密度差异无显著意义，但骨密度表

现出 ?? 4 ?) @ )) 的趋势，即携带 ? 等位基因的骨

密度较高，提示该基因多态性可能与应用糖皮质激

素后骨量的丢失有关，等位基因 ? 可能是骨量的保

护因子。/9:69;< 等［3］对 82! 例老年性骨质疏松患者

和 =8> 名正常人进行 &’( 基因 ?8$3( 基因型的研

究，( 等位基因与老年性骨质疏松骨折的风险有关，

但与腰椎及股骨的骨密度无关。,CDE 等［2］对 1"= 例

自然绝经的高加索妇女（绝经 4 2 年）进行 &’( 基因

?8$3( 基因型的研究，腰椎部位 ?? 基因型骨密度明

显高于 ?( 基因型（! F "A""3），与本文报道相似。

总之，本研究通过对 182 例正常健康人及 1=!
例应用糖皮质激素患者 &’( 基因 ?1$*) 基因型与

骨密度值的研究，发现 &’( 基因 ?1$*) 基因型在两

组间无明显差异，它与肾小球肾炎的发病无关；发现

&’( 基因 ?1$*) 不同基因型骨量丢失程度不同，它

可能是糖皮质激素性骨质疏松症骨丢失的影响基

因，似可作为糖皮质激素性骨质疏松症发生危险性

的遗传标志及早期防治的候选基因之一。进一步探

讨 &’( 基因型、骨生化指标水平及体内骨转换状态

之间的关系有助于认识糖皮质激素性骨质疏松症的

发病机制和基因治疗的作用。

【 参 考 文 献 】

［ 1 ］ /GHI;GJI (，.9C9IGD K，&JCL5IDG M，LJ 9< N (L:9I O<9P 9: G5OECJ9:J CE<L

G: QE:L 96G:6N ,5 R ST5 0GE<，1**!，1"：$81%$82 N
［ 8 ］ UG5E:LJ VU，/9WLP K/，KT:IJ9: )+，LJ 9< N &IJLEOCEJL6LCG:：9 :EHL<

ILWCLJLX OCEJLG: G:HE<HLX G: J;L CL6T<9JGE: EY QE:L XL:IGJPN )L<<，

1**>，!*：="*%=1* N
［ = ］ 0TW9P -，U9CEIG M，KT:IJ9: )+，LJ 9< N &IJLEOCEJL6LCG:%XLYGWGL:J 5GWL

XLHL<EO L9C<P E:ILJ EIJLEOECEIGI 9:X 9CJLCG9< W9<WGYGW9JGE:N (L:LI KLH，

1**!，18：182"%182! N
［ $ ］ SE<Q9JJLC /)，UW;EOOLJ ZN &IJLEOCEJL6LCG: 6L:L OE<P5ECO;GI5 9:X J;L

CGID EY EIJLEOCEIGI 9:X H9IWT<9C XGIL9ILN R )<G: [:XEWCG:E< ZLJ9Q，

8""8，!>：$">!%$">* N
［ 3 ］ /9:69;< 0/，)9CIJL:I Z，UJL:D\9LC /，LJ 9< N ’E<P5ECO;GI5I G: J;L

&IJLEOCEJL6LCG: 6L:L 9CL 9IIEWG9JLX ]GJ; EIJLEOECEJGW YC9WJTCLIN R 0E:L

ZG:LC +LI，8""8，1>（UTOO< >）：18$3%1833 N
［ 2 ］ ,CDE 0，’CL^L<\ R，.E5L< +，LJ 9< N UL_TL:WL H9CG9JGE:I G: J;L

EIJLEOCEJL6LCG: 6L:L OCE5EJLC G: O9JGL:JI ]GJ; OEIJ5L:EO9TI9<

EIJLEOECEIGIN R )<G: [:XEWCG:E< ZLJ9Q，8""8，!>：$"!"%$"!$ N
［ > ］ ‘EI;G\G ‘，aT\GDE ,，-9E9DGC9 -，LJ 9< N ,IIEWG9JGE: EY OE<P5ECO;GI5I

EY J;L EIJLEOCEJL6LCG: 6L:L ]GJ; QE:L 5G:LC9< XL:IGJP G: R9O9::LIL

]E5L: QTJ :EJ 5L:N ZE<LWT<9C (L:LJGWI 9:X 5LJ9QE<GI5，8""=，!"：

=$$%=$* N
［ ! ］ VP::L a，KCT55E:X a，&bUT<<GH9: .，LJ 9< N M:HLIJG69JGE: EY J;L

6L:LJGW G:Y<TL:WL EY J;L &’(，cK+（ aED<），9:X )&/M,< UO<

OE<P5ECO;GI5I E: 0ZK G: J;L MCGI; OEOT<9JGE:N )9<WGY ?GIITL M:J，

8""8，>1：82%=3 N
［ * ］ UTX9 ?，?9D9;9I;G -，dX969]9 -，LJ 9< N ZEXT<9JGE: EY EIJLEW<9IJ

XGYYLCL:JG9JGE: 9:X YT:WJGE: QP J;L :L] 5L5QLCI EY J;L JT5EC :LWCEIGI

Y9WJEC CLWLOJEC 9:X <G69:X Y95G<GLIN [:XEWC +LH，1***，8"：=$3%=3> N

（下转第 11> 页）

$=1 中国骨质疏松杂志 8""2 年 $ 月第 18 卷第 8 期 );G: R &IJLEOECEI，,OCG< 8""2，cE< 18，-EN8



【 参 考 文 献 】

［ ! ］ "#$$%&& "’，"()%*$ +,- ./$01($01(234%$：5*(6 41% &37(*34(*8 4( 41%

9&/2/9 32: 739; 3)3/2- .(2%，!<<<，=>：<?@!AB -
［ = ］ 5&%/$91 CD- ./$01($01(234%$ /2 .(2% E/$%3$%- 5*(6 41% F37(*34(*8 4(

41% G34/%24（H*: I:- %:-）- G3*41%2(2，J%K L(*;（!<<?）-
［ H ］ 5*329/$ "+- ./$01($01(234%$ /2 41% 4*%346%24 (M ($4%(0(*($/$ /2

!<<?：D *%N/%K- O#** P1%* "%$，!<<?，>Q：B>B@B?Q -
［ R ］ 5&%/$91 CD-./$01($01(234%$：+%9132/$6$ (M 394/(2- I2:(9*/2% "%N，

!<<Q，!<：QA@!AA -
［ > ］ "(:32 ’D，5&%/$91 CD- ./$01($01(234%$：6%9132/$6 (M 394/(2- , O&/2

S2N%$4，!<<B，<?：=B<=@=B<B -
［ B ］ 5&%/$91 CD- ./$01($01(234%$：6%9132/$6$ (M 394/(2- I2:(9* "%N，

!<<Q，!<：QA@!AA -
［ ? ］ .(2% C’，C($;/2) E，E%N()%&3%* ,G，%4 3& - P%2 8%3*$T %U0%*/%29% K/41

3&%2:*(234% M(* ($4%(0(*($/$ /2 0($46%2(03#$3& K(6%2- J%K I2)& ,

+%:，=AAR，H>A：!!Q<@!!<< -
［ Q ］ E%&63$ GE，"%9;%* ""，O1%$2#4 OC，%4 3& - E3/&8 32: /24%*6/44%24

(*3& /732:*(234% 2(*63&/V% 7(2% 4#*2(N%* 32: 0*(N/:% $/)2/M/9324

*%:#94/(2 /2 N%*4%7*3& M*394#*% */$;：*%$#&4$ M*(6 41% .WJI $4#:8-

W$4%(0(*($ S24，=AAR，!>：?<=@?<Q -
［ < ］ C3**/$ XP，Y344$ J.，’%2324 CZ，%4 3& - IMM%94$ (M */$%:*(234%

4*%346%24 (2 N%*4%7*3& 32: 2(2N%*4%7*3& M*394#*%$ /2 K(6%2 K/41

0($46%2(03#$3& ($4%(0(*($/$：3 *32:(6/V%: 9(24*(&&%: 4*/3& - , D6 +%:

D$$(9，!<<<，=Q=：!HRR@!H>= -
［!A］ "(:32 ’，D&M*%: "，I&&/$ ’，%4 3& - .(2% X3M%48 (M F(2)@P%*6

./$01($01(234% P*%346%24 - O#** +%: "%$ W0/2，=AAR，=A：!=<!@!HAA -
［!!］ .(/N/2 ’L，O13N3$$/%#U G+，X324(*3 DO，%4 3& - D&%2:*(234% /29*%3$%$

7(2% $4*%2)41 78 /29*%3$/2) 41% 6%32 :%)*%% (M 6/2%*3&/V34/(2 (M 7(2%

4/$$#% /2 ($4%(0(*(4/9 K(6%2- .(2%，=AAA，>：BQ?@B<R -
［!=］ "($91)%* G，"/22%*413&%* X，L34%$ ,，%4 3& - D&%2:*(234% /29*%3$%$

:%)*%% 32: #2/M(*6/48 (M 6/2%*3&/V34/(2 /2 9329%&&(#$ 7(2% 32:

:%9*%3$%$ 41% 0(*($/48 /2 9(*4/93& 7(2% (M ($4%(0(*(4/9 K(6%2- .(2%，

=AA!，=：!Q>@!<! -

［!H］ .#** E.，+/&&%* F，’*8203$ +，%4 3& - P/$$#% 6/2%*3&/V34/(2 /$

/29*%3$%: M(&&(K/2) !@8%3* 4*%346%24 K/41 1/)1 :($%$ (M

7/$01($01(234%$ /2 :()$- .(2%，=AA!，=<：!Q>@!<! -
［!R］ O#**%8 ,E-P1% 6%9132/93& 0*(0%*4/%$ (M 7(2%- O&/2 W*41(0 "%& "%$，

!<?A，?H：=!A@=H! -
［!>］ C%32%8 "G- "%6(:%&/2) 32: $;%&%43& M*3)/&/48 - W$4%(0(*($ S24 - =AAH，

!R（X>）：X!=@X!> -
［!B］ JSC O(2$%2$#$ E%N%&(06%24 G32%& (2 W$4%(0(*($/$ G*%N%24/(2，

E/3)2($/$，32: P1%*308- ,D+D，=AA!，=Q>：?Q>@?<> -
［!?］ .($;%8 D-.(2% 6/2%*3& 9*8$43& $/V%- W$4%(0(*($ S24，=AAH，!R（>）：

X!B@X=! -
［!Q］ .(/N/2 ’，+%#2/%* G,- P1% 6/2%*3&/V34/(2 (M 7(2% 4/$$#%：3 M(*)(44%2

:/6%2$/(2 /2 ($4%(0(*($/$ *%$%3*91- W$4%(0(*($ S24，=AAH，!R（XH）：

X!<@X=R -
［!<］ Z(634$#73*3 X，+(*/ X，+3$1/73 P，%4 3& - X#00*%$$%: 7(2% 4#*2(N%* 78

&(2)@4%*6 7/$01($01(234% 4*%346%24 399#6#&34%$ 6/9*(:363)% 7#4

63/243/2$ /24*/2$/9 634%*/3& 0*(0%*4/%$ /2 9(*4/93& 7(2% (M :() */7 - ,

.(2% +/2%* "%$，=AAR，!<：<<<@!AA> -
［=A］ .(/N/2 ’，+%#2/%* G,- O132)%$ /2 7(2% *%6(:%&/2) *34% /2M&#%29% 41%

:%)*%% (M 6/2%*3&/V34/(2 (M 7(2%- O(22%94 P/$$#% "%$，=AA=，RH：>H>@

>H? -
［=!］ +3$1/73 P，C/*32( P，P#*2%* OC，%4 3& - X#00*%$$%: 7(2% 4#*2(N%* 78

7/$01($01(234%$ /29*%3$%$ 6/9*(:363)% 399#6#&34/(2 32: *%:#9%$

$(6% 7/(6%9132/93& 0*(0%*4/%$ /2 :() */7- , .(2% +/2%* "%$，=AAA，

!>：B!H@B=A -
［==］ +3$1/73 P，P#*2%* OC，C/*32( P，%4 3& - IMM%94$ (M $#00*%$$%: 7(2%

4#*2(N%* 78 7/$01($01(234%$ (2 6/9*(:363)% 399#6#&34/(2 32:

7/(6%9132/93& 0*(0%*4/%$ /2 9&/2/93&&8 *%&%N324 $;%&%43& $/4%$ /2

7%3)&%$- .(2%，=AA!，=Q：>=R@>H! -
［=H］ O#**%8 ,E，.*%3* Z，32: [/(#0($ G- P1% %MM%94$ (M 3)/2) 32: 9132)%$

/2 6/2%*3& 9(24%24 /2 :%)*3:/2) 41% 4(#)12%$$ (M 1#632 M%6(*3- ,

./(6%91，!<<B，=<：=>?@=BA -

（收稿日期：=AA>@AB@!>）

（上接第 !HR 页）

［!A］ "27/2 +"，./&%V/;/32 ,G- P1% *(&% (M 03*3418*(/: 1(*6(2% /2 41%

0341()%2%$/$ (M )&#9(9(*4/9(/:@/2:#9%: ($4%(0(*($/$：3 *%@%U36/234/(2

(M 41% %N/:%29%- , O&/2 I2:(9*/2(& +%437，=AA=，Q?：RAHH@RAR! -
［!!］ D:/2(MM DE，C(&&/$4%* ,"- X4%*(/:@/2:#9%: M*394#*%$ 32: 7(2% &($$ /2

034/%24$ K/41 3$4163- J I2)& +%:，!<QH，HA<：=B>@=BQ -

［!=］ ’3*4(2 +,，"%/2 E+- .(2% 6/2%*3& :%2$/48 (M 41% 1/0 32: (M 41%

324%*(@0($4%*/(* 32: &34%*3& :/6%2$/(2 (M 41% $0/2% /2 6%2 K/41

*1%#634(/: 3*41*/4/$- D*41*/4/$ "1%#6，!<<H，HB（=）：=A=@=!! -

（收稿日期：=AA>@AB@HA）

?!!中国骨质疏松杂志 =AAB 年 R 月第 != 卷第 = 期 O1/2 , W$4%(0(*($，D0*/& =AAB，\(& !=，J(-=




