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多囊卵巢综合征患者血清鸢尾素水平及其与胰岛素抵抗的关系 
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【摘 要】目的：探讨多囊卵巢综合征(polycystic ovarian syndrome，PCOS)患者血清鸢尾素(irisin)水平及其与胰岛素抵抗(insulin 

resistance，IR)的关系。方法：纳入PCOS患者60例及健康女性志愿者 80例，测量血清激素、血清鸢尾素浓度等，用 HOMA稳态 

模型抵抗指数评估 IR，胰岛 13细胞功能指数(HOMA一13)、口服葡萄糖耐量试验 oral glucose tolerance test，OGTr)30 min胰岛素 

血糖与空腹胰岛素血糖差值的比(Alns~AGlu，。)、胰岛素与血糖比值曲线下面积(Auc )评估p细胞功能，以及采用Pearson’s 

相关和多元逐步线性回归分析血清鸢尾素与IR的关系。结果：PCOS患者血清鸢尾素较对照组升高(尸<O．05)；血清鸢尾素水平 

与体质指数(r=0．381，P=O．003)、空腹血糖(r=0．565，P=0．000)、空腹胰岛素(r=O．551，P=0．000)、餐后 2 h胰岛素(r=O．299，P= 

0．020)、LH／FSH(r=0．802，P=0．000)、孕 酮(r=0．349，P=0．006)、TG(r=0．306，P=0．018)、HOMA—IR(r=0．632，P=0．000)、AUC。l1螂 (r= 

0．317，P=O．014)呈正相关；多元逐步回归分析显示PCOS患者血清鸢尾素与HOMA—IR相关，与 B细胞功能(HOMA一13，Alns3J 

AGlu ，Auc。 )无相关(F=169．05，R =0．945，P=-0．00)。结论：PCOS患者血清鸢尾素水平升高，可能在IR的发病机制中起作用。 
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【Abstract]Objective：To investigate the sernm irisin levels and its association with insulin resistance(IR)in patients with polycystic 

ovary syndrome(PCOS)．Methods：Sixty patients diagnosed as PCOS and eighty healthy female volunteers were enrolled in this study． 

Serum hormone and irisin levels were measured．Homeostasis model of insulin resistance(HOMA-IR)was performed to evaluate IR， 

and HOMA—p，Alns~AGlu30，AUCI 阍 were used to assess[3-cell function，and the relation between irisin and IR was analyzed by 

Pearson’s correlation and multiple stepwise regression．Results：The level of serum irisin in patients with PCOS was higher than that of 

control group(P<O．05)．Serum irisin levels were positively correlated with BMI(r=O．381，P=0．003)，fasting blood glucose(r=0．565，尸= 

0．000)，fasting insulin(r=0．551，P=0．000)，2-hour post-load insulin(r=0．299，P=0．020)，LH／FSH(r=0．802，P=0．000)，progesterone 

(r=0．349，P=0．006)，TG(r=0．306，P=0．018)，HOMA-IR(r=0．632，P=0．000)and AUa。 (r=0．317，P=0．014)．Multiple stepwise re— 

gression analysis indicated that irisin was associated with HOMA—IR，but had no correlation with[3-cell functi0n(H0MA—p，△Ins 

AGlu30，AUCh )in PCOS patients(F=169．05，R =0．945，P=0．ooo)．Conclusion：Serum irisin is elevated in patients with PCOS and 

may play a role in the pathogenesis of IR． 
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多囊卵巢综合征(polycystic ovarian syndrome， 

PCOS)是育龄期女性最常见的生殖内分泌疾病，流行 

病学调查显示其患病率为6％一l5％l1l。大约 85％的 

PCOS患者伴有不同程度的胰岛素抵抗(insulin resis— 

tance。IR)I2[。PCOS患者还存在高胰岛素血症、13细 

胞功能紊乱[31。是罹患 2型糖尿病(type 2 diabetes， 

T2DM)、高血压、缺血性心脏病、心肌梗死、高脂血 

症和子宫内膜癌等疾病的高危人群[41。 

鸢尾素(irisin)是一种新发现的细胞因子 ，由人 

体肌肉组织分泌 ．可诱导白色脂肪细胞转化为棕色 

脂肪细胞，导致产热增加 ，是联系运动与产热的桥 

梁[51。可能成为 T2DM、肥胖及胰岛素抵抗相关疾病 

的潜在治疗靶点。近年来研究发现，鸢尾素能促进 

脂肪细胞解耦联蛋白表达，从而增加 betatrophin的 

表达和B细胞再生，减轻胰岛素抵抗咧。而临床研究 

表明鸢尾素在代谢综合征中升高而在T2DM中降 

低 ，但鸢尾素在 PCOS患者中的研究甚少，其与 p 

细胞功能的关系至今不明确。因此，我们测定 PCOS 

患者血清鸢尾素水平 ，采用 HOMA—IR评估胰岛素 

敏感性 ，基于EI服葡萄糖耐量试验(oral glucose tol— 

erance test，OGTF)计算 p细胞功能相关指数，分析 

PCOS患者血清鸢尾素与 IR、B细胞功能的关系。 

1 对象与方法 

1．1 研究对象 

收集 2013年 9月至 2015年 7月于内分泌科 门诊确诊 

为 PCOS的育龄期女性 60例作为病例组，纳入标准符合 

2013年美国内分泌学会 PCOS诊疗指南[91。选取年龄相当的 

健康女性志愿者80例作为对照组。排除标准：①合并有甲状 

腺功能异常、库欣综合征、垂体肿瘤、高泌乳素血症、先天性 

肾上腺皮质增生及引起雄激素增高的肿瘤等其他疾病者 ；② 

有肝肾疾病：③3个月内使用过改善胰岛素抵抗药物者；④正 

在接受激素或恶性肿瘤治疗者。本试验经过重庆医科大学附 

属第二医院伦理委员会审批通过，所有受试者均充分知情，自 

愿参加并签署知情同意书。 

1-2 研究方法 

1．2．1 标本采集 所有患者于月经周期第 3-5天f闭经者于 

任意时间)，空腹 10 h，次晨静息30 rain后采集肘静脉血。测 

定睾酮(testosterone，TEST)、性激素结合球蛋白(sex hormone 

binding globulin，SHBG)、黄体生成素(1uteinizing hormone， 

LH)、卵泡刺激素(follicle-stimulating hormone，FSH)、孕酮(pro— 

gesterone，prog)和硫酸脱氢表雄酮 (dehydroepiandrosterone， 

DHEAS)。计算游离睾酮指数(flee testosterone index，FAI)，计 

算公式为：FAI=100 X T(nmol／L)／SHBG(nmol／L)X 100％。测量 

并记录年龄、身高、体质量、血压、体内脂肪百分比、腰围、臀 

围等。口服 75 g葡萄糖 ，分别于 0、30、60、120 min后静脉采 

血．立即离心分离血清 2份：1份测定血糖、血脂 、血清胰岛 

素、游离脂肪酸(free fatty acid，FFA)、糖化血红蛋白(glycosy- 

lated hemoglobin，HbAlc)等；另 1份存于一75℃冰箱，用于鸢 

尾素测定。根据亚太体质量标准l】01，体质指数(body mass in— 

dex．BMI)≥23 kg／mz为超重切点 ，将受试者分为未超重亚组 

(LP，BMI<23 kg／m )和超重亚组(OP，BMI>I23 kg／m )。 

1．2．2 主要试剂与测定方法 血糖测定采用氧化酶法，胰岛 

素测定采用放射免疫法(中国原子能科学研究院药盒)，性激 

素测定采用电化学发光法，HbAle测定采用高效液相色谱法 

(美国Bio—Rad药盒)，血脂测定采用酶法(浙江东瓯生物工 

程有限公司药盒)，体内脂肪百分比测定采用 TBF一410体脂 

分析仪 ，血清鸢尾素浓度测量采用 ELISA试剂盒(武汉华美 

生物工程有限公司，CUSABIO)，检测范围为 3．12～200 ng／~L， 

批内精密度cV％<8％，批间精密度CV％<10％。 

1．2．3 p细胞功能指数 使用OGTr计算 p细胞功能相关 

指数⋯21：胰岛p细胞功能指数(HOMA—p)、胰岛素与血糖比 

值曲线下面积(Auc )、OGTF 30 min胰岛素血糖与空腹胰 

岛素血糖差值的比(Alns3d&Glu )。计算公式如下：HOMA一 

[3=20~insd(Gluo-3．5)，Alns3dAGlu30=(Ins3o-Inso)／(Glu30-Glu0)， 

AU。 =(Ins0xO．25+Ins3oxO．5+Ins∞x0．75+Ins120xO．5)／(GluoX 

0．25+G1u30x0．5+Glu60x0．75+G1u120×0．5)，H0MA—IR=Glu0 X Ins0／ 

22．5。 

1．3 统计学方法 

应用 SPSS 19．0统计软件进行数据分析。所有数据进行 

正态性检验和方差齐性检验 ，符合正态分布的两组间计量资 

料采用独立样本 t检验，数据使用均数 ±标准差(x±S)表示， 

非正态分布的两组问比较采用 Mann—Whitney U检验，相关性 

分析采用 Pearson’S相关和多元逐步线性回归。首先进行单 

因素相关性分析，其后将P<0．1的变量纳入多元线性回归模 

型，纳入和剔除标准分别为P≤0．05和P≥0．1。在 PCOS组以 

鸢尾素为因变量 ，并分别以BMI、腰围与臀围比值 (waist hip 

rate，WHR)、体内脂肪(FAT)、收缩压(systolic blood pressure， 

SBP)、舒张压(diastolic blood pressure，DBP)、空腹血浆葡萄 

糖(G1u。)、OGTF负荷30 rain血糖(Gla30)、OGTF负荷60 rain 

血糖(Glu )、OGTI"负荷 120 rain血糖(Glu。 )、空腹胰岛素 

(Ins。)、OGTT负荷 30 min胰岛素(Ins )、OG'IT负荷 60 min胰 

岛素(Ins60)、OGq3~负荷 120 min胰岛素(Insl20)、HbAlc、TEST、 

LH／FSH、FAI、SHBG等为自变量，建立线性回归模型。检验水 

准 =0．05 
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2 结 果 

2．1 PCOS组与对照组一般资料及代谢相关指标比较 

PCOS组和对 照组在年龄 、BMI、WHR、DBP、HDL—C和 

prog无统计学差异(P>0．05)，PCOS组的 FAT、SBP、TC、LDL— 

C、Glu【l、Glu30、Glu60、Glul20、Insn、Ins30、Ins60、Insl20、HbAlc、TEST、 

LH／FSH和FAI较对照组升高(P<0．01)，而 SHBG则较对照 

组降低(尸<0．01)，见表 l。 

2．2 PCOS组与对照组胰岛素敏感性和B细胞功能比较 

PCOS组的 HOMA—IR、HOMA—B和 Auc。 较对照组 

升高(尸<0．O1)。PCOS组和对照组在A Ins，o／A Glu 指标无统 

计学差异( 0．05，表 1)。 

2-3 亚组分析 

与对照组相比，PCOS组血清鸢尾素水平更高f(151．05± 

69．30)ng／mL vs．(114．72±42．77)nCmL，P=0．oo]，如图 1A所 

示。匹配 BMI后，PCOS组血清鸢尾素水平仍较对照组高[LP 

与LC相比：(125．17±35．16)n mLVS．(101．79±35．87)n mL， 

P=O．01；OP和 OC相比：(175．26±83．9)ng／mL VS．(129．75± 

45．63)ng／mL，P=O．Ol1，如图 lB所示。 

2．4 相关分析 

Pearson’S相关分析显示 PCOS患者血清鸢尾素水平与 

BMI(r=O．381，P=O．003)、Glu。(r=0．565，P=0．00)、LH／FSH(r= 

0．802，P=0．00)、Ins0(r=0．551，P=0．00)、Insl20(r=O．299，P=O．02)、 

prog(r=0．349，P=0．006)、TG(r=0．306，P=-0．018)、HOMA-IR(r： 

0．632，P=0．00)和 Aua (r=0-317，P=0．014)呈正相关 ，多元 

逐步线性 回归分析表明血清鸢尾素水平与 HOMA—IR、LH／ 

FSH相关(Y~ =-I15．72+89．17XLH~．+42．41 H(1M̈R，F=169．05， 

R2=0．945．P=0．00)．见表 2。 

表 1 2组研究对象一般情况、代谢相关指标和胰岛素抵抗相关指标的比较(X± ) 

Tab．1 Comparison of clinical indices，metabolism related indices and insulin resistant related indices between PCOS 

and control groups(x± ) 

注：a表示使用 Mann—WhitneyU检验，取 值；其余采用两独立样本 t检验，取 ￡值 
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1：PCOS组未超重组(BMI<23 kg／m~,n=29) 

2：对照组未超重组(BMI<23 kg／m~,n=43) 

3：PCOS组超重组(BMI>~23 kg／m2 n=31) 

4：对照组超重组(BMI~23 kg／m2 n=37) 

a ：与对照组相比，P(O．Ol 

B．PCOS和对照组按照 BMI进行亚组分析 

图1 血清鸢尾素水平比较 

Fig．1 Comparison of serum irisin levels in objects of this study 

表2 PCOS患者多元逐步线性回归分析影响血清鸢尾素的相关因素 

Tab．2 Multiple stepwise regression analysis 0n the related factors for serum irisin levels in PCOS patients 

3 讨 论 

既往研究结果表明，PCOS患者体内一些细胞 

因子存在分泌失调，包括瘦素、脂联素、内脂素和视 

黄醇结合球蛋白4等，且这些因子的改变和 IR相 

关 5】。鸢尾素是新发现的细胞因子，被认为可能与 

胰岛素敏感性及代谢性疾病相关。动物实验证实， 

外源性给予鸢尾素可改善小鼠IR，降低餐后血糖[51。 

Al—Daghri等【t6I通过检测 8—16岁人群发现，血清鸢 

尾素水平与IR呈负相关；但也有研究报道，中老年 

人群鸢尾素水平与 IR呈正相关 。为研究鸢尾素 

与IR的关系．测定了育龄期女性 PCOS患者血清鸢 

尾素水平。评估了患者胰岛素敏感性．结果发现： 

PCOS患者血清鸢尾素水平升高，并且鸢尾素水平与 

HOMA—IR呈正相关，说明血清鸢尾素与PCOS患者 

IR相关。本研究结果与AI—Daghri等报道不同，这可 

能与研究人群不同且处于病理状态有关。PCOS患 

者罹患糖尿病的概率是健康女性的4倍左右。同时 

血脂异常、心血管疾病发病风险增加 。因此，推测 

PCOS患者血清鸢尾素水平的升高可能是受长期胰 

岛素抵抗及糖脂等代谢应激的影响，可能为代谢紊 

乱导致的代偿性增加，其具体机制有待进一步研究。 

此外。考虑到 PCOS患者 BMI与鸢尾素呈正相关[81， 

本研究进行了相应亚组分析以降低 BMI对结果的 

影响。匹配 BMI后，PCOS患者鸢尾素水平较对照组 

高，结果仍成立。 

基于 OGTT计算 了 B细胞功能相关指数 

(HOMA—B，Alns~AGlu3o，Auc1 )，进一步评估了 

PCOS患者血清鸢尾素与 13细胞功能的关系。本研 

究发现，PCOS患者 HOMA—IR、Ins0、Ins Ins Ins120 

和Auc 较对照组高，提示 PCOS患者的高胰岛 

素血症是由于胰岛素分泌过多所致。PCOS患者胰 

岛素敏感性降低，而代偿性增高的胰岛素分泌对IR 

而言，仍然不足，这和其他的研究结果一致f3]。通过 

相关和回归分析，均未发现血清鸢尾素与 B细胞功 

能相关，所以血清鸢尾素可能不是影响 B细胞功能 

变化的主要因素。 
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与 T2DM不同的是，大多数 PCOS患者为具有 

IR的年轻女Jl生，并没有严重的糖代谢紊乱。因此，在 

评估鸢尾素与IR的相关．1生时，这些PCOS患者能够 

使糖代谢紊乱对结果的干扰降低，可能更真实地反 

映了鸢尾素与IR的关系。Bostanc1等_l8]发现土耳其 

PCOS患者体内鸢尾素水平升高，这和本课题组的研 

究人群不同。Li等『】91采用高胰岛素正葡萄糖钳夹试 

验评估PCOS患者的胰岛素敏感性，但该技术复杂 

耗时、费用昂贵 ，实验中需频繁取血。本研究采用 

简易的HOMA—IR评估PCOS患者的胰岛素敏感性 

更实用，且前两项研究均未研究鸢尾素是否和 B细 

胞功能变化相关 ，首次进行了评估。同时，本研究也 

有一些不足：①采用横断面的研究设计不能确定鸢 

尾素水平的改变与IR发生的因果关系，需要进一 

步利用前瞻』生的干预研究来明确；②选用的研究人 

群仅仅局限于中国西南地区女性，若将本研究结果 

应用到其他民族或地区可能还需要斟酌；③本研究 

未深入研究运动等影响鸢尾素变化的因素；④其他 

细胞因子如白细胞介素一4、白细胞介素一6、肿瘤坏死 

因子未纳入本研究范围。 

本研究发现了PCOS患者血清鸢尾素水平升高 

并与IR相关：PCOS患者体内总胰岛素分泌代偿性 

增加，但相对于胰岛素敏感性的降低，这种代偿仍 

然不足；未发现血清鸢尾素与p细胞功能受损相关， 

这还需要进一步应用基础或临床实验证实和阐释。 
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