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摘要： 目的　观察地塞米松（Ｄｅｘ）不同作用时间对大鼠骨量、骨组织维生素 Ｄ受体（ＶＤＲ）和血清 ２５ 羟维生素 Ｄ３ （２５（ＯＨ）
Ｄ３）的影响。 方法　４０只 ３．５月龄的 ｓｐｒａｇｕｅ－ｄａｗｌｅｙ（ＳＤ）雌性大鼠，随机分为 Ｄｅｘ组和对照组，每组 ２０ 只，分别干预 ４ 周和 ９
周。 Ｄｅｘ组肌肉注射 Ｄｅｘ ２．５ ｍｇ／ｋｇ，每周 ２次，对照组注射等量生理盐水。 干预 ４周和 ９周分别用双能 Ｘ线骨密度仪测骨密
度，逆转录聚合酶链反应和免疫组化法检测骨组织 ＶＤＲ ｍＲＮＡ和蛋白的表达水平，用 ＥＬＩＳＡ法检测血清 ２５（ＯＨ）Ｄ３ 的含量。
结果　干预 ４周，Ｄｅｘ组大鼠体重下降（５６．６７ ±２４．４３）ｇ，９周下降（８５．８３ ±２６．３５）ｇ（P ＜０．０５）；Ｄｅｘ组体重低于对照组（P ＜
０．０１）。 干预 ９周，Ｄｅｘ组骨密度低于对照组（P ＜０．０５）。 干预 ４ 周，Ｄｅｘ组大鼠骨组织 ＶＤＲ ｍＲＮＡ表达高于对照组（１．４８ ±
０．３２ ｖｓ １．１５ ±０．１９）（P ＜０．０５）；９ 周，Ｄｅｘ 组大鼠骨组织 ＶＤＲ ｍＲＮＡ 表达低于对照组（１．０７ ±０．３５ ｖｓ １．３８ ±０．２９） （P ＜
０．０５）。 Ｄｅｘ组大鼠骨组织 ＶＤＲ蛋白表达在 ４周和 ９周与对照组均无差异（P ＞０．０５）。 干预 ４ 周，Ｄｅｘ组血清 ２５（ＯＨ）Ｄ３ 含

量与对照组无差异（P ＞０．０５）；９ 周，Ｄｅｘ 组血清 ２５（ＯＨ）Ｄ３ 含量低于对照组（P ＜０．０５）。 结论　ＳＤ 大鼠肌肉注射 Ｄｅｘ
２．５ｍｇ／ｋｇ，每周 ２次，９周能成功建立糖皮质激素性骨质疏松模型。 Ｄｅｘ可能通过减少 ＶＤＲ的转录和 ２５（ＯＨ）Ｄ３ 的含量来引

起骨密度下降，导致骨质疏松的发生。
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Abstract： Objective　To investigate the effect of dexamethasone （Dex） on bone mass， vitamin D receptor （VDR）， and ２５
（OH）D３ in rats at different time．Methods　Forty ３．５－month－old Sprague Dawley （SD） rats were randomly assigned to Dex
group and control group， with ２０ rats in each group．The rats in Dex group were intramuscularly injected ２．５ mg／kg Dex twice a
week， while rats in control group were injected equivalent normal saline intramuscularly．BMD was measured using dual energy X－
ray absorptiometry．The expression of VDR mRNA and protein in bone tissue was measured with reverse transcription－polymerase
chain reaction （RT－PCR） and immunohistochemistry．２５－hydroxyvitamin D （２５（OH）D３ ） was detected with ELISA．Results　
The weight of rats decreased ５６．６７ ±２４．４３g in ４ weeks after intervention， and decreased ８５．８３ ±２６．３５g in ９ weeks．The weight of
rats in Dex group was lower than that in control group （P ＜０．０１）．At ４ weeks， the expression of VDR mRNA in Dex group was
higher than that in control group （１．４８ ±０．３２ vs １．１５ ±０．１９， P ＜０．０５）， but it was lower at ９ weeks （１．０７ ±０．３５ vs １．３８ ±
０．２９， P ＜０．０５）．The expression of VDR protein in Dex group was not different comparing to that in control group at ４ and ９
weeks．The serum level of ２５（OH）D３ in Dex group had no change at ４ weeks， but decreased significantly at ９ weeks （P ＜０．０５）．
Conclusion　GIOP animal model can be successfully established by injecting ２．５mg／kg Dex twice a week intramuscularly for ９
weeks in SD rats．Dex may decrease BMD resulting in osteoporosis by decreasing VDR transcription and ２５（OH）D３ level．
Key words： Glucocorticoid； Bone mineral density； Vitamin D receptor； ２５（OH）D３
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　　糖皮质激素是临床最常用的药物之一，长期应
用糖皮质激素可引起包括糖皮质激素性骨质疏松

（ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ， ＧＩＯＰ）在内的
多种并发症。 据不完全统计，全球 ５０ 岁以上人群中
约 ３％，８０岁以上人群约 ５．２％曾使用糖皮质激素。
英国约 ３５ 万人，美国超过 １００ 万人存在 ＧＩＯＰ 风
险［１］ 。 ＧＩＯＰ是 ２０ －４５岁人群骨质疏松症最常见的
原因［２］ 。 ＧＩＯＰ的发生与激素的剂量、时间密切相
关，糖皮质激素的剂量越大，使用时间越长，对骨量
的影响就越大。 大剂量激素治疗更容易出现骨质疏
松和骨折［３］ 。 但是，即使小剂量的糖皮质激素应用
一段时间也会出现 ＧＩＯＰ。 ＧＩＯＰ所致的骨折严重影
响了患者的生活质量，增加了家庭和社会的负担。
维生素 Ｄ 是治疗 ＧＩＯＰ 的基础药物之一，维生

素 Ｄ需经过 ２次羟化，先转化为 ２５（ＯＨ）Ｄ３ ，后转化
为 １，２５（ＯＨ）２Ｄ３ 才能发挥作用。 其中 ２５（ＯＨ）Ｄ３

为血清中维生素 Ｄ代谢产物中含量最多、最稳定的
一种，其血清浓度可代表机体维生素 Ｄ 的营养状
况［４］ ，为评估维生素 Ｄ是否缺乏的可靠指标。 维生
素 Ｄ水平与骨密度关系密切，维生素 Ｄ水平不足可
导致骨密度降低［５］ 。 １，２５（ＯＨ）２Ｄ３ 是维生素 Ｄ 的
生物活性形式，通过与维生素 Ｄ 受体（ ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ＶＤＲ）结合发挥作用。 １，２５（ＯＨ）２Ｄ３ 本身

又可诱导 ＶＤＲ的转录［６］ 。 研究发现 ＶＤＲ上含有糖
皮质激素反应元件［７，８］ ，ＶＤＲ 基因是糖皮质激素的
靶基因之一，糖皮质激素可直接调节 ＶＤＲ 的表达，
通过增加 ＶＤＲ 的转录来增强 １，２５（ＯＨ）２Ｄ３ 的作

用；随着作用时间的延长，糖皮质激素对 ＶＤＲ的作
用减弱［７，８］ 。 骨组织是糖皮质激素作用的主要靶器
官之一，目前糖皮质激素对骨组织 ＶＤＲ作用的研究
较少。 那么，糖皮质激素对骨组织 ＶＤＲ表达的影响
如何？ 糖皮质激素是否是通过影响维生素 Ｄ 和
ＶＤＲ来影响骨密度？ 为此，本研究拟从整体动物水
平，研究地塞米松（Ｄｅｘ）不同作用时间对大鼠骨量、
骨组织 ＶＤＲ 和血清 ２５（ＯＨ）Ｄ３ 的影响，旨在探讨
ＧＩＯＰ的发病与 ２５（ＯＨ）Ｄ３ 、ＶＤＲ的关系。

1　材料与方法
1．1　研究对象

健康清洁级 ３．５ 月龄雌性 ＳＤ大鼠 ４０ 只，体重
２１０ ～２９０ ｇ，由广西医科大学动物实验中心提供，合
格证号：ＳＣＸＫ桂 ２００９－０００２。 广西医科大学实验动
物饲养房饲养，温度（２２ ±１）℃，湿度 ５９％ ～６１％，
每天光照与黑暗时间各为１２ ｈ，采用标准化房笼，大

鼠普通饮食，自由进水。 按随机数字表法分两组：
Ｄｅｘ组和对照组，每组 ２０ 只。 适应性喂养 １ 周后，
Ｄｅｘ组肌肉注射 Ｄｅｘ ２．５ ｍｇ／ｋｇ，每周 ２ 次；对照组
注射等量的生理盐水；分别干预 ４ 周和 ９ 周。 每周
测一次体重。
1．2　主要试剂

地塞米松磷酸钠注射液（１ ｍｌ∶５ ｍｇ，广东三才
石岐制药有限公司），大鼠麻醉剂（１０％的水合氯
醛），焦炭酸二乙酯 （ＤＥＰＣ）， Ｔｒｉｚｏｌ （ Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ 公
司），逆转录试剂盒 （ Ｆｅｒｍｅｎｔａｓ），ＤｒｅａｍＴａｑ Ｇｒｅｅｎ
ＰＣＲ Ｍａｓｔｅｒ Ｍｉｘ （Ｔｈｅｒｍｏ），免疫组化染色试剂盒
（ＳＰ－９０００，中杉金桥），大鼠 ２５（ＯＨ）Ｄ３ 检测试剂盒

（上海西唐生物科技有限公司）。 ＰＣＲ 引物：根据
Ｇｅｎｅ Ｂａｎｋ中大鼠 ＶＤＲ、ＧＡＰＤＨ（内参）的基因序列
设计引物，由宝生物工程（大连）有限公司设计并合
成。
1．3　骨密度测定

应用 ＬＵＮＡＲ－ＤＰＸＩＱ型（ＧＥ 公司）双能 Ｘ线骨
密度仪的小动物软件测定骨密度。 大鼠腹腔注射
１０％的水合氯醛 ０．４ ｍｌ／１００ ｇ 麻醉后，测定活体整
体骨密度；然后处死大鼠后分离右侧股骨测定离体
股骨的骨密度，以骨矿化密度（ｇ／ｃｍ２ ）表示，见图 １、
２。

图 1　大鼠股骨离体骨密度
Fig．1　ＢＭＤ ｏｆ ｔｈｅ ｆｅｍｕｒ ｏｆ ＳＤ ｒａｔｓ

　

1．4　逆转录聚合酶链反应（ＲＴ－ＲＣＲ）检测骨组织
ＶＤＲ ｍＲＮＡ表达
处死大鼠，取左侧股骨采用 ＴＲＩＺＯＬ 法提取骨

组织总 ＲＮＡ。 取 ２ μｇ 骨组织总 ＲＮＡ 逆转录为
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图 2　大鼠活体整体骨密度
Fig．2　Ｔｈｅ ｗｈｏｌｅ ｂｏｄｙ ＢＭＤ ｏｆ ＳＤ ｒａｔｓ

　

ｃＤＮＡ；然后进行 ＰＣＲ扩增，检测骨组织 ＶＤＲ ｍＲＮＡ
表达水平，以 ＧＡＰＤＨ为内参。 扩增产物用 ２％琼脂
糖凝胶电泳，紫外线灯下观察结果。 应用 Ｉｍａｇｅ Ｊ软
件测量 ＶＤＲ和 ＧＡＰＤＨ 对应的电泳条带灰度值，并
计算 ＶＤＲ与 ＧＡＰＤＨ 灰度值的比值，重复 ３ 次，取
平均值。
1．5　免疫组化法检测骨组织 ＶＤＲ蛋白表达

取右侧股骨近端骨骺部分，４％多聚甲醛充分固
定 ２４ ｈ，１０％ＥＤＴＡ 脱钙，每周换脱钙液 ２ 次，脱钙
约 １月后采用免疫组化 ＳＡＢＣ 法检测骨组织 ＶＤＲ
蛋白的表达。 在光学显微镜下观察并任取 ５ 个视
野，用 Ｉｍａｇｅ－ＰｒｏＰｌｕｓ图像分析系统分析每一个视野
阳性细胞数情况，取每张切片每个高倍视野的平均
光密度值。
1．6　ＥＬＩＳＡ法检测大鼠血清 ２５（ＯＨ）Ｄ３ 含量

收集大鼠血清，用 ＥＬＩＳＡ法检测 ２５（ＯＨ）Ｄ３ 含

量。
1．7　统计学分析

采用 ＳＰＳＳ １３．０软件进行数据统计处理。 计量
资料以 x̄ ±s表示。 计量资料两组间比较用 t 检验。
以 P ＜０．０５为差异有统计学意义。

2　结果
2．1　大鼠一般情况

干预 ４周时，Ｄｅｘ组和对照组各死亡 ２ 只（均为
２／１０）。 ９ 周时，Ｄｅｘ 组死亡 ４ 只（４／１０），对照组死
亡 １ 只（１／１０）。 实验开始时，两组大鼠体重无差异

（P ＞０．０５）。 干预 ４周和 ９周后，Ｄｅｘ组体重均较干
预前下降（４周，２０４．２ ±１５．９ ｇ ｖｓ ２６０．８ ±１３．９ ｇ，P
＝０．００２；９周，１６８．３ ±２２．１ｇ ｖｓ ２５４．２ ±２６．２ ｇ，P ＝
０．０００），均低于对照组 （４ 周，２０４．２ ±１５．９ ｇ ｖｓ
２５４．２ ±２８．９ ｇ，P ＝０．００４；９ 周，１６８．３ ±２２．１ ｇ ｖｓ
２５１．５ ±４４．９ ｇ，P ＝０．０００）。 ９ 周时，大鼠出现拱背
少动，毛发稀疏、直立无光泽，精神状态差、懒动等表
现。
2．2　大鼠骨密度变化

干预 ４周，Ｄｅｘ 组活体整体和离体股骨的骨密
度与对照组无差异（０．１２６ ±０．００３ ｇ／ｃｍ２ ｖｓ ０．１２７
±０．００３ ｇ／ｃｍ２ ，０．１７５ ±０．０５６ ｇ／ｃｍ２ ｖｓ ０．１８５ ±
０．０４５ ｇ／ｃｍ２）；（P ＞０．０５）。 ９ 周，Ｄｅｘ 组活体整体
和离体股骨的骨密度均低于对照组（０．０８４ ±０．００５
ｇ／ｃｍ２ ｖｓ ０．１２１ ±０．００６ ｇ／ｃｍ２ ，０．１５０ ±０．０１３ ｇ／ｃｍ２

ｖｓ ０．１９２ ±０．０１２ ｇ／ｃｍ２ ） （P ＜０．０５）。 活体整体骨
密度与离体股骨的骨密度变化一致。
2．3　骨组织 ＶＤＲ ｍＲＮＡ和蛋白表达情况

干预 ４ 周，Ｄｅｘ 组 ＶＤＲ ｍＲＮＡ 的表达高于对
照组（P ＜０．０５）；９ 周，Ｄｅｘ 组 ＶＤＲ ｍＲＮＡ 的表达
低于对照组（P ＜０．０５）。 干预 ４ 周和 ９ 周，Ｄｅｘ 组
ＶＤＲ蛋白的表达与对照组无差异（P ＞０．０５），见
图 ３。

图 3　骨组织 ＶＤＲ蛋白的表达（４０ ×１０）
Fig．3　Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＶＤＲ ｐｒｏｔｅｉｎ

ｉｎ ｂｏｎｅ ｔｉｓｓｕｅ （４０ ×１０）
　

2．4　大鼠血清 ２５（ＯＨ）Ｄ３ 含量变化

干预 ４周，Ｄｅｘ 组大鼠血清 ２５（ＯＨ）Ｄ３ 含量与

对照组无差异（９５８．９３ ±４０．１４ ｎｇ／ｍｌ ｖｓ ９７７．３２ ±
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２８．９３ ｎｇ／ｍｌ）（P ＞０．０５）；９周，Ｄｅｘ组血清 ２５（ＯＨ）
Ｄ３ 含量低于对照组 （ ８５８．５５ ±７４．０２ ｎｇ／ｍｌ ｖｓ
９７５．４４ ±１６．１２ ｎｇ／ｍｌ）（P ＜０．０５）。

3　讨论
骨质疏松症是一种慢性、进行性以骨量减少和

骨微结构破坏为特征，易发生脆性骨折的疾病，是体
内外多种因素共同作用的结果。 随着糖皮质激素在
临床的广泛应用，ＧＩＯＰ已成为最常见的继发性骨质
疏松［９］ 。 糖皮质激素可通过多种形式影响钙磷代
谢，但至今 ＧＩＯＰ的发病机制仍未完全明确。
糖皮质激素诱导法建立 ＧＩＯＰ动物模型已得到

公认，但模型的制备方法多样，尚未完全统一。 大鼠
是目前使用最多的动物，常用的有 ＳＤ 和 Ｗｉｓｔａｒ 大
鼠。 因 ３月龄时大鼠性腺与内分泌系统已发育成
熟，肌肉骨骼系统基本定型，因此多数研究选择 ３ 月
龄大鼠。 造模时糖皮质激素的选择和使用方法多
样，可选用氢化可的松、强的松、地塞米松等药物，可
用皮下埋植、肌肉注射、灌胃等方式给药，造模时间
长短不一。 灌胃操作较困难且造模时间长，皮下注
射或皮下埋植药物吸收效果欠佳，成本较高。 糖皮
质激素的作用效果还与剂量、时间密切相关，小剂量
造模会比大剂量所需时间长，但大剂量激素导致大
鼠死亡率高，成模率低。 因此，探讨 ＧＩＯＰ造模较为
简单易行的方法，建立合适的动物模型是进行下一
步研究的关键。 本研究采用 ３．５ 月龄 ＳＤ 大鼠，肌
肉注射Ｄｅｘ ２．５ ｍｇ／ｋｇ，每周２次，分别干预４周和９
周。 结果发现，干预后 Ｄｅｘ组大鼠的体重逐渐下降，
明显低于对照组（P ＜０．０１）。 可能是由于地塞米松
影响大鼠体内蛋白质、糖、脂肪的代谢，导致肌肉、结
缔组织、淋巴组织退化，使动物体重下降。 研究发现
地塞米松可造成大鼠肝、脾、肾、子宫、胸腺重量明显
减少而导致体重下降［１０］ 。 干预 ９ 周时，ＳＤ 大鼠出
现毛发稀疏、无光泽，拱背懒动现象，抵抗力低下，易
于死亡，死亡率达到 ４／１０，较 ４ 周（２／１０）时升高。
表明 ＳＤ大鼠的体重随地塞米松干预时间延长逐渐
下降，死亡率逐渐增高。 如果进一步延长时间，ＳＤ
大鼠的死亡率还可能进一步增加，影响成模率。 本
研究结果显示，干预 ４ 周时，Ｄｅｘ组骨密度与对照组
无差异；９周时，Ｄｅｘ组骨密度明显低于对照组（P ＜
０．０５），说明 ＳＤ大鼠肌肉注射地塞米松 ２．５ ｍｇ／ｋｇ，
每周 ２次，９周时成功制作出 ＧＩＯＰ 的动物模型；该
方法简单易行，大鼠成模率较高。 我们同时测定了
大鼠活体整体骨密度和离体股骨骨密度，发现两者

的变化趋势一致，表明大鼠活体整体和离体股骨的
骨密度均可用于评价 ＧＩＯＰ 动物模型的骨量情况，
而活体整体骨密度测定操作简便，可监测药物不同
作用时间大鼠骨密度的变化，尽早发现造模是否成
功；也有利于观察大鼠随增龄骨密度的变化；也使得
研究的同质性更强，有利于实验的顺利进行。 因此，
后续的研究可直接测定大鼠活体整体骨密度来准确

评估大鼠发生骨质疏松的情况，无需再分离股骨测
定离体股骨骨密度。
糖皮质激素通过与糖皮质激素受体（ＧＲ）结合

后，与靶基因糖皮质激素反应元件相互作用，调节靶
基因的表达来发挥作用。 近年来的研究发现 ＶＤＲ
上存在糖皮质激素反应元件，ＶＤＲ基因是糖皮质激
素的靶基因之一。 已有报道糖皮质激素可增加脂肪
细胞、内皮细胞和肿瘤细胞的 ＶＤＲ 转录［１１］ 。 糖皮
质激素对 ＶＤＲ的作用具有 ＧＲ依赖性，应用 ＧＲ 拮
抗剂后，糖皮质激素诱导 ＶＤＲ 表达被抑制［７，８］ 。 目
前糖皮质激素对骨组织 ＶＤＲ的影响研究较少，糖皮
质激素对骨组织上 ＶＤＲ 直接的作用尚未清楚［１２］ 。
本研究发现，地塞米松干预 ４ 周，Ｄｅｘ 组大鼠股骨
ＶＤＲ ｍＲＮＡ的表达水平增高，９ 周时 Ｄｅｘ 组大鼠股
骨 ＶＤＲ ｍＲＮＡ的表达水平降低，考虑可能与地塞米
松作用早期，糖皮质激素直接与 ＶＤＲ上的糖皮质激
素反应元件结合，增加 ＶＤＲ 的转录，导致 ＶＤＲ
ｍＲＮＡ的表达水平增高；糖皮质激素还能通过与 ＧＲ
结合后，通过 ＧＲ信号途径增强 ＶＤＲ的转录。 随着
地塞米松干预时间的延长，糖皮质激素对 ＶＤＲ的诱
导作用减弱［７，８］ ；同时糖皮质激素能抑制 ＧＲ 的表
达［１３］ ，也使得 ＶＤＲ的表达降低。 但在 ＶＤＲ蛋白表
达水平，本研究结果显示，地塞米松对大鼠骨组织
ＶＤＲ蛋白表达无影响，表明地塞米松对 ＶＤＲ 的作
用可能仅限于转录水平，对蛋白水平无明显作用。
进一步研究地塞米松对大鼠血清维生素 Ｄ 代

谢的影响，结果发现地塞米松干预 ４ 周，ＳＤ 大鼠血
清 ２５（ＯＨ）Ｄ３ 水平无变化；９ 周时，２５（ＯＨ）Ｄ３ 的含

量明显减少，考虑可能与糖皮质激素可诱导 ２４羟化
酶的表达［１４］ ，将维生素 Ｄ 转化为 ２４，２５（ＯＨ）２Ｄ３ ，
导致 ２５（ＯＨ）Ｄ３ 和 １，２５（ＯＨ）２Ｄ３ 的生成减少；同
时，２４羟化酶的表达增加还能促进 １，２５（ＯＨ）２Ｄ３

的分解代谢，导致 １，２５（ＯＨ）２Ｄ３ 减少。 糖皮质激素
可能通过减少 ２５（ＯＨ）Ｄ和 １，２５（ＯＨ）２Ｄ３ 的含量，
导致大鼠骨量的降低。
综上所述，采用肌肉注射地塞米松 ２．５ ｍｇ／ｋｇ，

每周 ２次，可成功建立 ＳＤ大鼠的 ＧＩＯＰ模型。 地塞
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米松干预 ９ 周，ＳＤ 大鼠体重下降，２５（ＯＨ）Ｄ３ 含量

减少，ＶＤＲ ｍＲＮＡ的表达下降，骨密度降低，表明糖
皮质激素可能通过减少维生素 Ｄ含量和 ＶＤＲ基因
的表达，引起骨密度的下降，导致 ＧＩＯＰ的发生。
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ｈｕｍａｎ ａｄｉｐｏｇｅｎｅｓｉｓ．ＰＬｏＳ Ｏｎｅ．２０１０， ５（９）：ｅ１２９９１．

［１４］　Ｄｈａｗａｎ Ｐ， Ｃｈｒｉｓｔａｋｏｓ Ｓ．Ｎｏｖｅｌ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ２５－ｈｙｄｒｏｘｙｖｉｔａｍｉｎ
Ｄ３ ２４－ｈｙｄｒｏｘｙｌａｓｅ （ ２４ （ ＯＨ ） ａｓｅ ） ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｂｙ
ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｓ： ｃｏｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ，
Ｃ／ＥＢＰ ｂｅｔａ， ａｎｄ ｔｈｅ Ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｉｎ ２４ （ ＯＨ ） ａｓｅ
ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ．Ｊ Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｃｈｅｍ．２０１０， １１０（６）： １３１４－１３２３．

（收稿日期： ２０１４－１０－２２）

３７７中国骨质疏松杂志　２０１５ 年 ７ 月第 ２１ 卷第 ７ 期　Ｃｈｉｎ Ｊ Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓ， Ｊｕｌｙ ２０１５，Ｖｏｌ ２１， Ｎｏ．７


	ZGZS201507

