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摘要： 目的　分析 ＯＰＧ基因的单核苷酸多态性（ＳＮＰ）与绝经前后妇女骨密度的关系。 方法　在 ２３５ 名绝经前后妇女中，采
用基质辅助激光解吸电离飞行时间质谱技术对 ６个护骨素（ＯＰＧ）基因的 ＳＮＰ进行分型。 应用双能 Ｘ线骨密度仪测定腰椎、
髋部和股骨颈骨密度（ＢＭＤ）。 结果　ｒｓ６９９３８１３ＴＴ基因型股骨颈 ＢＭＤ显著高于 ＣＣ型，ＣＣ型各部位的 ＢＭＤ均低于 ＴＣ／ＴＴ型
（P＜０．０５）。 ｒｓ４３５５８０１ＧＧ型股骨颈的 ＢＭＤ高于 ＡＧ／ＡＡ型（P＜０．０５）。 ｒｓ１０３２１２９ ＡＡ型股骨颈的 ＢＭＤ高于 ＡＣ／ＣＣ型（P＜
０．０５）。 ｒｓ２０７３６１８的 ＣＣ基因型股骨颈的 ＢＭＤ显著高于 ＧＧ／ＧＣ 型（P＜０．０５）。 结论　ｒｓ６９９３８１３， ｒｓ４３５５８０１， ｒｓ１０３２１２９ 和
ｒｓ２０７３６１８均与中国绝经前后女性 ＢＭＤ有关，其危险基因分别为 Ｃ， Ａ， Ｃ和Ｇ，而 Ｔ，Ｇ，Ａ和 Ｃ则具有保护作用，含有保护基因
者骨密度高于含有危险基因者，但确切的机制尚需在今后工作中进一步研究阐明。
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Abstract： Objective　To explore the relationship between single nucleotide polymorphism （SNP） of osteoprotegerin （OPG） and
bone mineral density （BMD） in pre－and post－menopausal women．Methods　A cross－sectional study was conducted in １０８
premenopausal and １２７ postmenopausal women．Six genotypes of OPG were determined using chip－based matrix－assisted laser
desorption ionization time－of－flight mass spectrometry．BMD of the lumbar spine， hip， and the femoral neck was evaluated using
dual energy X－ray absorptiometry．Results　BMD of the femoral neck in SNP rs６９９３８１３TT patients was significantly higher than
that in TC／CC type patients （P ＜０．０５）．BMD of all parts in CC type patients was lower than that in TC／TT patients．BMD of the
femoral neck in SNP rs４３５５８０１GG patients was significantly higher than that in AG／AA type patients （P ＜０．０５）．BMD of the
femoral neck in SNP rs１０３２１２９AA patients was significantly higher than that in AC／CC type patients （P ＜０．０５）．BMD of the
femoral neck in SNP rs２０７３６１８CC patients was significantly higher than that in GG／GC type patients （P ＜０．０５）．Conclusion　
The observed risk alleles of rs６９９３８１３， rs４３５５８０１， rs１０３２１２９， and rs２０７３６１８ in the present study were C， A， C， and G，
respectively．By contrast， the protective alleles were T， G， A， and C， respectively．Women with protective alleles had higher BMD
than women with risk alleles．The detailed mechanism needs further work to clarify．
Key words： OPG， Polymorphism； Bone mineral density； Osteoporosis

　　骨质疏松症是一种严重影响绝经妇女健康的常
见的多基因疾病，遗传因素在其发病中发挥重要作
用。 近年发现核因子 κＢ 受体活化子配体
（ＲＡＮＫＬ）、核因子 κＢ 受体活化子（ＲＡＮＫ）以及护
骨素（ＯＰＧ）［１－４］ 是调节骨代谢的重要分子机制。

ＯＰＧ可阻断 ＲＡＮＫＬ 与 ＲＡＮＫ 之间的相互作用，抑
制破骨细胞生成、活化，促使 ＯＣ 凋亡。 因此， ＯＰＧ
基因是又一个骨质疏松候选基因，本研究对 ＯＰＧ基
因 ５个单核苷酸多态性（ＳＮＰ）与绝经前后妇女骨密
度（ＢＭＤ）的关系进行了研究。

1　对象和方法
1．1　研究对象
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共有 ２３５例就诊于我院更年期门诊的绝经前后
的妇女被纳入本研究，年龄 ５１．５ ±３．３（４３ －６５）岁，
停经年限（ＹＳＭ） ３．６ ±３．２ 年。 排除患有各种可能
影响骨代谢的疾病和正在服用可能影响骨代谢的药

物者。
2　方法
2．1　骨密度（ＢＭＤ）测定

用美国 Ｈｏｌｏｇｉｃ Ｄｉｓｃｏｖｅｒｙ－Ｗ（Ｂｅｄｆｏｒｄ，ＭＡ）双光
能 Ｘ－线骨密度仪（ＤＸＡ）测量每例受试者腰椎正位
和股骨近端 ＢＭＤ。 根据世界卫生组织的定义，研究
个体的骨密度低于同性别峰值骨量的 ２．５ＳＤ以上，
定为骨质疏松，ＢＭＤ 低于同性别峰值骨量的 １ ～
２ＳＤ之间为骨量减少，前两者共同归入低骨量组，
ＢＭＤ较同性别峰值骨量的降低 ＜１ＳＤ 归入正常骨
量组。
2．2　ＯＰＧ基因 ＳＮＰ的检测

（１）ＤＮＡ抽提：从外周血中采用 ＤＮＡ提取试剂
盒（天真公司）提取。 （２） ｒｓ６９９３８１３， ｒｓ３１０２７３５，
ｒｓ２０７３６１８， ｒｓ６４６９８０４， ｒｓ４３５５８０１ 和 ｒｓ１０３２１２９ 的
ＰＣＲ引物和单碱基延伸引物都是用 Ａｓｓａｙ Ｄｅｓｉｇｎｅｒ
软件包设计。 ＳＮＰ分型是由上海邃志生物科技有限
公司利用美国 Ｓｅｑｕｅｎｏｍ 公司的 ＭａｓｓＡＲＲＡＹ 系统
完成，该系统基于基质辅助激光解吸电离飞行时间
质谱技术（ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ）。 所有需要分型的 ＤＮＡ 样
本都稀释到 ５ ｎｇ／ｕｌ，取 １ ｕｌ ＤＮＡ样本，将其与 ０．９５
ｕｌ水、０．６２５ ｕｌ ＰＣＲ 缓冲液、１ ｕｌ 的 ２．５ ｍＭ ｄＮＴＰ、
０．３２５ ｕｌ的 ２５ ｍＭ ＭｇＣｌ２、１ ｕｌ ＰＣＲ引物以及 ０．１ ｕｌ
ＨｏｔＳｔａｒ Ｔａｑ 酶混合在一起。 ＰＣＲ反应条件：９４℃ １５
ｍｉｎ；９４℃ ２０ 秒，５６℃３０ 秒，７２℃ １ ｍｉｎ，共 ４５ 个循
环；最终 ７２℃ ３ ｍｉｎ。 ＰＣＲ扩增后，剩余的 ｄＮＴＰ 将
被去磷酸消化掉，反应体系包括 １．５３ ｕｌ 水、０．１７ ｕｌ
ＳＡＰ缓冲液、０．３ 单位碱性磷酸酶。 该反应在 ３７℃
进行 ４０ ｍｉｎ，然后 ８５℃ ５ ｍｉｎ使酶失活。 碱性磷酸
酶处理后，针对 ＳＮＰ的单碱基延伸引物在下列反应
体系中进行：０．７５５ ｕｌ 水、０．２ ｕｌ １０Ｘ ｉＰＬＥＸ缓冲液、
０．２ ｕｌ 终止混合物、０．０４１ ｕｌ ｉＰＬＥＸ 酶，０．８０４ ｕｌ １０
ｕＭ 的延伸引物。 单碱基延伸反应在下列条件下进
行：９４℃ ３０秒； ９４℃ ５ 秒，５２℃ ５ 秒，８０℃ ５秒 ５个
循环，共 ４０ 个循环；最后 ７２℃ ３ ｍｉｎ。 在终止反应
物中加入 ６ｍｇ 阳离子交换树脂脱盐，混合后加入
２５ｕｌ水悬浮。 使用 ＭａｓｓＡＲＲＡＹ Ｎａｎｏｄｉｓｐｅｎｓｅｒ 将最
终的分型产物点样到一块 ３８４ 孔 的 ｓｐｅｃｔｒｏＣＨＩＰ
上，并用 ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ 进行分析。 最终结果由
ＭａｓｓＡＲＲＡＹ ＲＴ 软 件 系 统 实 时 读 取， 并 由

ＭａｓｓＡＲＲＡＹ Ｔｙｐｅｒ 软件系统完成基因分型分析。
2．3　统计学处理

采用 ＳＰＳＳ １１．５软件，计量资料以 x̄±s表示，基
因型频率分布比较采用 χ２ 检验。 不同基因型间比
较采用单因素方差检验（ＡＮＯＶＡ）以及协方差检验，
多组间两两比较采用 ＬＳＤ 法。 单倍体型和疾病的
关系采用 Ｈａｐｌｏｖｉｅｗ ４．１软件进行分析。

2　结果
2．1　受试者一般资料

在 ２３５例入组的患者中 １２７ 例为绝经后患者，
１０８例为围绝经期（出现围绝经期症状但停经不足
１２月）患者。 骨量减少和骨质疏松患者分别为 ６２
（２６．４％）例和 ６（２．６％）例，二者合称为低骨量患
者。
2．2　正常和低骨量患者的 ＯＰＧ 基因型和单倍体型
分布

我们成功的对所有患者的 ６ 个 ＳＮＰ 进行了分
型。 这 ６个 ＳＮＰ均符合 Ｈａｒｄｙ－Ｗｅｉｎｂｅｒｇ 平衡 （P＞
０．０５），其基因型在低骨量和正常骨量人群中的分
布没有差异。 Ｈａｐｌｏｖｉｅｗ 发现 ２个单倍体型，但未发
现该单倍体型与低骨量有关。
2．3　ＯＰＧ各 ＳＮＰ不同基因型的校正后 ＢＭＤ

本研究发现 ｒｓ６９９３８１３， ｒｓ２０７３６１８， ｒｓ４３５５８０１，
ｒｓ１０３２１２９与 ＢＭＤ 有关（P ＜０．０５），在对体重和绝
经年限进行校正后仍是如此（表 １）。 而 ｒｓ３１０２７３５
和 ｒｓ６４６９８０４和任何部位的 ＢＭＤ均无关。
　　 ｒｓ６９９３８１３ 位于 ＯＰＧ 上游， ＴＴ 型各部位的
ＢＭＤ均高于 ＴＣ 和 ＣＣ 型，其中髋部和股骨颈部位
与 ＣＣ型相比差异具有统计学意义。 ＣＣ 型各部位
的 ＢＭＤ均低于 ＴＣ／ＴＴ型（P＜０．０５）。 ｒｓ２０７３６１８ 的
ＣＣ基因型各部位的 ＢＭＤ均高于 ＧＧ和 ＧＣ基因型，
ＣＣ型股骨颈的 ＢＭＤ 高于 ＧＧ／ＧＣ 型（P ＜０．０５）。
ｒｓ４３５５８０１ＧＧ 型各部位的 ＢＭＤ 均高于 ＡＡ 和 ＡＧ
型，其中股骨颈部位与 ＡＡ／ＡＧ 型相比差异具有统
计学意义（P ＜０．０５）。 ｒｓ１０３２１２９ ＡＡ 型股骨颈的
ＢＭＤ高于 ＡＣ／ＣＣ型（P＜０．０５）。

3　讨论
ＢＭＤ是骨质疏松最重要的表型之一，可用于评

估骨折的风险，最近《新英格兰医学杂志》上发表的
一篇文章，专门研究了 ＢＭＤ 和基因的关系，鉴别出
与骨质疏松有关的基因序列［２］ 。 研究者们将 ５８６１
个冰岛人作为发现组，将 ４１６４ 个冰岛人、２２６９ 个丹

５４０１中国骨质疏松杂志　２０１５ 年 ９ 月第 ２１ 卷第 ９ 期　Ｃｈｉｎ Ｊ Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓ， Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０１５，Ｖｏｌ ２１， Ｎｏ．９



　　 表 1　ＯＰＧ多态性和体重年龄校正后 ＢＭＤ关系
Table 1　Ｔｈｅ ｒａｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ＯＰＧ ＳＮＰｓ ａｎｄ ＢＭＤ ａｄｊｕｓｔｅｄ ｂｙ ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ ａｎｄ ａｇｅｓ

ＯＰＧ ｐ ｐ（ ｄｏｍｉｎａｎｔ） ｐ（ ｒｅｃｃｅｓｉｖｅ）
ｒｓ３１０２７３５ ÎＴＴ（ｎ ＝１７５） ＴＣ（ ｎ ＝５２） ＣＣ（ｎ ＝８） ＴＴ ｖｓ ＣＣ ＴＴ ｖｓ ＴＣ ＣＣ ｖｓ ＴＣ
腰椎 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．９７４ ±０ �．０１０ ０ TT．９５４ ±０ K．０１９ ０ îî．９５４ ±０ ã．０４８ １ ��．０００ １ ÌÌ．０００ １ ¡¡．０００ ０ ïï．３１４ ０ üü．７４６
髋部 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．８９５ ±０ �．００９ ０ TT．８８５ ±０ K．０１７ ０ îî．８３７ ±０ ã．０４２ ０ ��．５３８ １ ÌÌ．０００ ０ ¡¡．８８１ ０ ïï．３４９ ０ üü．１９２
股骨颈 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．７７９ ±０ �．００８ ０ TT．７８３ ±０ K．０１４ ０ îî．７２９ ±０ ã．０３６ ０ ��．５２２ １ ÌÌ．０００ ０ ¡¡．５０８ ０ ïï．７９３ ０ üü．１６６
ｒｓ２０７３６１８ ÎＧＧ（ｎ ＝１０７） ＧＣ（ｎ ＝１１３） ＣＣ（ｎ ＝１５） ＧＧ ｖｓ ＣＣ ＧＧ ｖｓ ＧＣ ＣＣ ｖｓ ＧＣ
腰椎 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．９７０ ±０ �．０１３ ０ TT．９５９ ±０ K．０１３ １ îî．０２８ ±０ ã．０３４ ０ ��．３５４ １ ÌÌ．０００ ０ ¡¡．１９０ ０ ïï．８８７ ０ üü．０７７
髋部 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．８８２ ±０ �．０１１ ０ TT．８９６ ±０ K．０１１ ０ îî．９２７ ±０ ã．０３１ ０ ��．５０４ １ ÌÌ．０００ １ ¡¡．０００ ０ ïï．２５８ ０ üü．２２８
股骨颈 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．７６１ ±０ �．０１０ ０ TT．７８９ ±０ K．０１０ ０ îî．８２０ ±０ ã．０２６ ０ ��．１１５ ０ ÌÌ．１３６ ０ ¡¡．８２９ ０ ïï．０１９ ０ üü．１０５
ｒｓ１０３２１２９ ÎＣＣ（ｎ ＝６８） ＣＡ（ｎ ＝１２６） ＡＡ（ｎ ＝４１） ＣＣ ｖｓ ＡＡ ＣＣ ｖｓ ＣＡ ＡＡ ｖｓ ＣＡ
腰椎 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．９６７ ±０ �．０１６ ０ TT．９６１ ±０ K．０１２ ０ îî．９９７ ±０ ã．０２１ ０ ��．７３４ １ ÌÌ．０００ ０ ¡¡．３８１ ０ ïï．８７５ ０ üü．１３２
髋部 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．８７６ ±０ �．０１４ ０ TT．８９１ ±０ K．０１１ ０ îî．９１６ ±０ ã．０１９ ０ ��．２５８ １ ÌÌ．０００ ０ ¡¡．７３１ ０ ïï．２０７ ０ üü．１３８
股骨颈 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．７５３ ±０ �．０１２ ０ TT．７８６ ±０ K．００９ ０ îî．７９８ ±０ ã．０１６ ０ ��．０７９ ０ ÌÌ．０９４ １ ¡¡．０００ ０ ïï．０１４ ０ üü．１８５
ｒｓ４３５５８０１ ÎＡＡ（ｎ ＝１０７） ＡＧ（ｎ ＝１１１） ＧＧ（ｎ ＝１７） ＡＡ ｖｓ ＧＧ ＡＡ ｖｓ ＡＧ ＧＧ ｖｓ ＡＧ
腰椎 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．９６６ ±０ �．０１３ ０ TT．９６４ ±０ K．０１３ １ îî．０１４ ±０ ã．０３３ ０ ��．５３０ １ ÌÌ．０００ ０ ¡¡．４７１ ０ ïï．７９９ ０ üü．１５１
髋部 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．８７９ ±０ �．０１１ ０ TT．８９９ ±０ K．０１１ ０ îî．９１８ ±０ ã．０２９ ０ ��．６２０ ０ ÌÌ．６４７ １ ¡¡．０００ ０ ïï．１４６ ０ üü．３２８
股骨颈 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．７６０ ±０ �．０１０ ０ TT．７９２ ±０ K．０１０ ０ îî．８０５ ±０ ã．０２５ ０ ��．２６８ ０ ÌÌ．０５９ １ ¡¡．０００ ０ ïï．０１１ ０ üü．２５８
ｒｓ６９９３８１３ ÎＣＣ（ｎ ＝８１） ＣＴ（ｎ ＝１２２） ＴＴ（ｎ ＝３２） ＴＴ ｖｓ ＣＣ ＴＴ ｖｓ ＴＣ ＣＣ ｖｓ ＴＣ
腰椎 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．９６７ ±０ �．０１５ ０ TT．９５８ ±０ K．０１２ １ îî．０１３ ±０ ã．０２４ ０ ��．２５９ ０ ÌÌ．１１９ １ ¡¡．０００ ０ ïï．８８３ ０ üü．０４３
髋部 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．８７５ ±０ �．０１３ ０ TT．８９１ ±０ K．０１１ ０ îî．９３５ ±０ ã．０２１ ０ ��．０４４ ０ ÌÌ．１６９ １ ¡¡．０００ ０ ïï．１２６ ０ üü．０２４
股骨颈 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．７６１ ±０ �．０１１ ０ TT．７８０ ±０ K．００９ ０ îî．８２０ ±０ ã．０１８ ０ ��．０１７ ０ ÌÌ．１４０ ０ ¡¡．５６８ ０ ïï．０５２ ０ üü．０１４
ｒｓ６４６９８０４ ÎＡＡ（ｎ ＝１３１） ＡＧ（ ｎ ＝９５） ＧＧ（ｎ ＝９） ＡＡ ｖｓ ＧＧ ＡＡ ｖｓ ＡＧ ＧＧ ｖｓ ＡＧ
腰椎 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．９７４ ±０ �．０１２ ０ TT．９５６ ±０ K．０１４ １ îî．０２８ ±０ ã．０４４ ０ ��．７１２ ０ ÌÌ．９２１ ０ ¡¡．３５６ ０ ïï．４９７ ０ üü．１７３
髋部 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．８８７ ±０ �．０１０ ０ TT．８９２ ±０ K．０１２ ０ îî．９３９ ±０ ã．０４０ ０ ��．６０５ １ ÌÌ．０００ ０ ¡¡．７７６ ０ ïï．５４０ ０ üü．２１４
股骨颈 （ ｇ／ｃｍ２） ０ ��．７６８ ±０ �．００９ ０ TT．７８７ ±０ K．０１０ ０ îî．８４０ ±０ ã．０３４ ０ ��．１２５ ０ ÌÌ．４７１ ０ ¡¡．４２９ ０ ïï．０７３ ０ üü．０６７

麦人和 １４９１个澳大利亚人作为复制组，研究了与腰
椎和髋关节 ＢＭＤ 可能相关的 ３０１０１９ 个 ＳＮＰ，结果
发现有 ５个基因区域与 ＢＭＤ密切相关，其中 ３个区
域和骨的活性联系尤为紧密：即 ＲＡＮＫＬ， ＯＰＧ和雌
激素受体 １ （ＥＳＲ１） 基因。 ＯＰＧ 上的两个 ＳＮＰｓ，
ｒｓ６４６９８０４ 和 ｒｓ６９９３８１３，与腰椎和髋部的 ＢＭＤ 有
关，且二者连锁不平衡。 根据欧洲西北部的 Ｕｔａｈ的
ＨａｐＭａｐ数据，研究最多的 Ｇ１１８１→Ｃ （ ｒｓ２０７３６１８）
和 Ｔ９５０→Ｃ（ ｒｓ２０７３６１７）均与这两个 ＳＮＰ 连锁不平
衡。 迄今为止包含研究最多的荟萃分析对来自欧洲
和亚洲东部 ３２，９６１个个体的 １７项全基因组关联研
究（ＧＷＡＳ） 进行分析发现，５６个位点与腰椎和股骨
颈 ＢＭＤ有关［５］ ，其中有三条分子学通道与其关系
最为密切，即 ＲＡＮＫ－ＲＡＮＫＬ－ＯＰＧ，间充质干细胞分
化通道和 Ｗｎｔ 信号通道。 尽管这些分子通道似乎
对 ＢＭＤ和骨转换具有重要作用，但这一结论仍需
在不同的人群中进行研究加以证实。
我们的研究发现，ｒｓ６９９３８１３ 与腰椎、髋部和股

骨颈的 ＢＭＤ均有关，ｒｓ４３５５８０１与股骨颈的 ＢＭＤ有
关，ｒｓ１０３２１２９与股骨颈的 ＢＭＤ有关。 ｒｓ２０７３６１８ 是
ＯＰＧ基因第一外显子编码信号肽的 ＳＮＰ 中唯一的
非同义突变［６］ 。 该突变导致第三个氨基酸由赖氨

酸 Ｌｙｓ（ＡＡＧ）变成了天冬酰胺 Ａｓｎ（ＡＡＣ），本研究
发现 ＣＣ型各部位 ＢＭＤ 均高于 ＧＧ型，对年龄和体
重进行校正后 ＣＣ型股骨颈的 ＢＭＤ 仍高于 ＧＧ／ＧＣ
型（P＜０．０５），提示 ＯＰＧ 基因的 ＣＣ 型对绝经后妇
女股骨颈 ＢＭＤ具有一定的保护作用，并且这种作用
不受年龄和体重的影响，与既往研究相同［１，６－８］ ，进
一步有力的证实了二者之间的相关性。 已有一些研
究对关于该基因多态性与 ＢＭＤ 相关性的机制进行
了探讨，赖氨酸是一种必需氨基酸，而天冬酰胺是一
种极性氨基酸，在另一种分泌型蛋白—血管紧张素
原中，信号肽中的必需氨基酸变化会影响其分泌动
力学［９］ 。 编码 ＯＰＧ 信号肽区域的这个点突变是否
同样也会影响到 ＯＰＧ 的分泌动力学或 ＯＰＧｍＲＮＡ
的表达，还有待于在今后的功能研究方面去证实。
本研究中 ｒｓ６９９３８１３， ｒｓ４３５５８０１， ｒｓ１０３２１２９ 和
ｒｓ２０７３６１８的危险基因分别为 Ｃ， Ａ， Ｃ和 Ｇ，与既往
研究结果相似［２］ ，其频率分别为 ６０．４％， ６９．１％，
５５．７％和 ６９．６％明显低于欧洲人群［２］ ，而与中国上
海的汉族人群相似［１０］ 。 国外研究发现 ｒｓ３１０２７３５与
反应骨强度的应力 －应变指数相关［１１，１２］ 。 但是在
我们的研究中未发现 ｒｓ６４６９８０４ 或 ｒｓ３１０２３７５ 与
ＢＭＤ的相关性。

６４０１ 中国骨质疏松杂志　２０１５ 年 ９ 月第 ２１ 卷第 ９ 期　Ｃｈｉｎ Ｊ Ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓ， Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０１５，Ｖｏｌ ２１， Ｎｏ．９



综 上 所 述， 在 ＯＰＧ 基 因 的 ｒｓ６９９３８１３，
ｒｓ４３５５８０１， ｒｓ１０３２１２９和 ｒｓ２０７３６１８ 均与中国绝经前
后女性 ＢＭＤ有关，并且不受年龄和体重的影响，但
确切的机制尚需进一步研究阐明。
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