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多囊卵巢综合征患者血清 ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１
与胰岛素抵抗及卵巢功能的关系研究

张宗峰， 刘兴云，李玉军

东营市第五人民医院，山东　 东营　 ２５７５００

摘要：　 目的　 观察多囊卵巢综合征（ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＰＣＯＳ）患者的血清热休克蛋白 ７０（Ｈｅａｔ ｓｈｏｃｋ ｐｒｏｔｅｉｎ ７０，
ＨＳＰ７０）、可溶性细胞间粘附分子－１（ｓｏｌｕｂｌｅ ｉｎｔｅｒｃｅｌｌｕｌａｒ ａｄｈｅｓｉｏｎ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ－１，ｓＩＣＡＭ－１，ｓＩＣＡＭ－１）的表达情况及其与胰岛

素抵抗（ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ｍｏｄｅｌ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ， ＨＯＭＡ－ＩＲ）及卵巢功能的关系。 　 方法 　 选取 ２０１９ 年 ２ 月—
２０２０ 年 ８ 月在东营市第五人民医院接受治疗的多囊卵巢综合征患者 ４０ 例作为观察组，选取同期在该院接受体检的 ４０ 例

健康成年女性为对照。 酶联免疫吸附法检测血清 ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１ 水平，并检测两组患者血糖、胰岛素及性激素水平，比
较两组患者空腹血糖、胰岛素、性激素、ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１ 水平差异，并分析 ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１ 与 ＨＯＭＡ－ＩＲ 及性激素水平间

的相关关系。 　 结果　 观察组患者的 ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１ 水平［（０􀆰 ２９±０􀆰 ０６） ｎｇ ／ ｍｌ、（４２５􀆰 ４２±１５􀆰 ３８） ｎｇ ／ ｍｌ］高于对照组

［（０．１６± ０． ０５） ｎｇ ／ ｍｌ、（１５８． ３５± １０􀆰 １５） ｎｇ ／ ｍｌ］ （Ｐ＜ ０􀆰 ０５），观察组空腹血糖（Ｆａｓｔｉｎｇ ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ， ＦＢＧ）、空腹胰岛素

（Ｆａｓｔｉｎｇ ｉｎｓｕｌｉｎ， Ｆｉｎｓ）及 ＨＯＭＡ－ＩＲ［（５􀆰 ９６± １􀆰 ０１） ｍｍｏｌ ／ Ｌ、（１１􀆰 ０９± ２􀆰 ０３） ｍＩＵ ／ Ｌ、（２􀆰 ７８± ０􀆰 ３６）］高于对照组［（４􀆰 ２４±
０􀆰 ９５）ｍｍｏｌ ／ Ｌ、（９􀆰 ７４±１􀆰 １７）ｍＩＵ ／ Ｌ、（２􀆰 ０９±０􀆰 ４２）］ （Ｐ＜０􀆰 ０５），观察组卵泡刺激素（Ｆｏｌｌｉｃｌｅ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ， ＦＳＨ）、雌
二醇（Ｅｓｔｒａｄｉｏｌ， Ｅ２ ）水平［（３􀆰 ９８±１􀆰 ０３） ｐｍｏｌ ／ Ｌ、（４０􀆰 ２３±４􀆰 １７） ｐｍｏｌ ／ Ｌ］均低于对照组［（５􀆰 ６２± １􀆰 １４） ｐｍｏｌ ／ Ｌ、（５２􀆰 ３８±
５􀆰 ４３）ｐｍｏｌ ／ Ｌ］（Ｐ＜ ０􀆰 ０５），黄体生成素（ Ｌｕｔｅｉｎｉｚｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ， ＬＨ）及睾酮（ Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ， Ｔ） 水平［（７． ８５ ± １． １１） ｐｍｏｌ ／ Ｌ、
（３．６２±０􀆰 ４４）ｎｍｏｌ ／ Ｌ］高于对照组［（４􀆰 ７６±１􀆰 ０５）ｐｍｏｌ ／ Ｌ、（２􀆰 １９±０􀆰 ２６）ｎｍｏｌ ／ Ｌ］ （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 相关分析结果显示，ＰＣＯＳ 患

者血清 ＨＳＰ７０ 及 ｓＩＣＡＭ－１ 与 ＨＯＭＡ－ＩＲ 均呈现正相关关系（Ｐ＜０􀆰 ０５），与血清 ＬＨ、Ｔ 水平均呈现正相关关系，与血清 ＦＳＨ
及 Ｅ２ 水平呈现负相关关系。 　 结论　 多囊卵巢综合征患者血清 ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１ 水平升高，其可能通过调节胰岛素抵抗

状态参与对卵巢功能的影响。
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　 　 多 囊 卵 巢 综 合 征 （ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＰＣＯＳ）是育龄期女性常见的内分泌紊乱性疾病，从青

春期开始发病， 影响机体内分泌和代谢，临床表现为

月经稀少或闭经、不孕、多毛、痤疮、肥胖、糖脂代谢紊

乱等［１］。 ＰＣＯＳ 的发病机制尚未完全阐明，已有的研

究［２］认为与胰岛素抵抗、高雄激素血症有关，氧化应

激、慢性炎症在 ＰＣＯＳ 的发生和进展中发挥着重要作

用。 热休克蛋白 ７０（ｈｅａｔ ｓｈｏｃｋ ｐｒｏｔｅｉｎ ７０，ＨＳＰ７０）又

称应激蛋白，参与细胞损伤与修复过程，可抑制自由基

释放、炎性细胞浸润、提高细胞对应激原的耐受性［３］。
可溶 性 细 胞 间 粘 附 分 子 － １ （ ｓｏｌｕｂｌｅ ｉｎｔｅｒｃｅｌｌｕｌａｒ
ａｄｈｅｓｉｏｎ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ－１，ｓＩＣＡＭ－１）可介导内皮细胞、白
细胞及之间的血小板的相互黏附，促进血管内皮炎性

损伤［４－５］。 为进一步探讨 ＰＯＣＳ 患者机体氧化应激、
慢性炎症反应程度，本文就 ＰＣＯＳ 患者血清 ＨＳＰ７０、
ｓＩＣＡＭ－１的表达情况及其与 ＨＯＭＡ－ＩＲ 及卵巢功能的

关系进行研究，现报告如下。

１　 对象与方法

１􀆰 １　 研究对象　 选取 ２０１９ 年 ２ 月—２０２０ 年 ８ 月在东

营市第五人民医院接受治疗的 ＰＣＯＳ 患者 ４０ 例作为

观察组，纳入标准：①年龄≥１８ 周岁；②符合多囊卵巢

综合征的诊断标准［６］；③无严重肝肾功能异常等疾病

者。 排除标准：①合并盆腔炎、子宫内膜异位症、卵巢

肿瘤等其他生殖系统疾病者；②双侧输卵管阻塞或手

术切除子宫或附件者；③合并脑垂体疾病。 其中年龄

２６ ～ ４０ 岁， 平均 （ ３２􀆰 １５ ± ２􀆰 ０３） 岁， ＢＭＩ： （ ２３􀆰 ４５ ±
２．０３）；选择同期体检健康女性 ４０ 例作为对照组，其中

年龄 ２５～ ４２ 岁，平均（３２．１８±２．４５）岁，ＢＭＩ：（２３．４０±
１􀆰 ９８）。 两组患者性别均为女性，且年龄、ＢＭＩ 比较具

有可比性。
１􀆰 ２　 标本采集及检测

１􀆰 ２􀆰 １　 血糖及血清胰岛素检测　 清晨采集空腹静脉

血 ６ ｍｌ，分 ２ 管，分别送检，空腹血糖 （ ｆａｓｔｉｎｇ ｂｌｏｏｄ
ｇｌｕｃｏｓｅ， ＦＰＧ）检测采用奥林巴斯 ５４００ 型全自动生化

分析仪， 检测方法为电化学发光法， 空腹胰岛素

（ｆａｓｔｉｎｇ ｉｎｓｕｌｉｎ， Ｆｉｎｓ）检测采用 ＡＣＣＥＳＳ２ 型自动免疫

分析仪（美国曼库尔特公司），检测方法为免疫层析比

浊法。 依 据 ＦＰＧ 及 Ｆｉｎｓ 水 平 计 算 ＨＯＭＡ － ＩＲ，

ＨＯＭＡ－ＩＲ＝ＦＰＧ×Ｆｉｎｓ ／ ２２􀆰 ５。
１􀆰 ２􀆰 ２　 血清 ＦＳＨ、ＬＨ、Ｅ２ 及 Ｔ 检测 　 清晨采集空腹

静脉血 ２ ｍｌ，检测血清卵泡刺激素（ ｆｏｌｌｉｃｌｅ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ
ｈｏｒｍｏｎｅ， ＦＳＨ）、雌二醇（ ｅｓｔｒａｄｉｏｌ， Ｅ２）、黄体生成素

（ｌｕｔｅｉｎｉｚｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ， ＬＨ）及睾酮（ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ， Ｔ）水

平，检测仪器为 ＦＭＪ－２５０ 型放免计数仪（上海核子检

测仪器厂），检测方法为放射免疫法。
１􀆰 ２􀆰 ３ 　 血清 ＨＳＰ７０、 ｓＩＣＡＭ － １ 水平检测 　 血清

ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１ 水平检测采用酶联免疫吸附法，检测

仪器为酶标仪，检测试剂盒购自南京建成生物工程研

究所，患者采集空腹静脉血 ２ ｍｌ，低温分离血清后

－８０ ℃保存，检测试剂及酶标板室温平衡，标本解溶，
标准品按说明书依次梯度稀释，标本采用稀释液稀释

至合适浓度，酶标板设置标准品孔、对照孔及样品孔，
各孔加入稀释液后依次加入对应标本，对照孔不加标

本，混匀温育，洗板甩干，滴加一抗工作液及辣根过氧

化物标记的二抗工作液，终止反应后显色，酶标仪空白

调零后检测各孔的吸光度，依据样品孔梯度浓度绘制

标准曲线，计算样品浓度。
１􀆰 ３　 统计学分析 　 数据采用 ＳＰＳＳ １１􀆰 ５ 软件分析。
计量资料采用均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，计量资料均符

合正态分布，组间比较采用 ｔ 检验，相关性检验采用

Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析，Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 两组血清 ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１ 水平的比较 　 观察

组血清 ＨＳＰ７０ 水平高于对照组，差异有统计学意义

（Ｐ＜０􀆰 ０５），ｓＩＣＡＭ－１ 水平高于对照组，差异有统计学

意义（Ｐ＜０􀆰 ０５），见表 １。
表 １　 两组血清 ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１ 水平的比较（􀭰ｘ±ｓ）

组别 例数 ＨＳＰ７０（ｎｇ ／ ｍｌ） ｓＩＣＡＭ－１（ｎｇ ／ ｍｌ）

对照组 ４０ ０􀆰 １６±０􀆰 ０５ １５８􀆰 ３５±１０􀆰 １５

观察组 ４０ ０􀆰 ２９±０􀆰 ０６ ４２５􀆰 ４２±１５􀆰 ３８

ｔ 值 １０􀆰 ５２７ ９１􀆰 ６６３

Ｐ 值 ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１

２􀆰 ２　 两组糖代谢水平比较　 观察组空腹血糖水平高

于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５），观察组血清

胰岛素水平高于对照组，差异有统计学意义 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０５），观察组 ＨＯＭＡ－ＲＩ 高于对照组，差异有统计学
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意义（Ｐ＜０􀆰 ０５），见表 ２。
表 ２　 两组 ＦＰＧ、Ｆｉｎｓ 水平及 ＨＯＭＡ－ＩＲ 比较（􀭰ｘ±ｓ）

组别 例数 空腹血糖（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） 空腹胰岛素（ｍＩＵ ／ Ｌ） ＨＯＭＡ－ＩＲ

对照组 ４０ ４􀆰 ２４±０􀆰 ９５ ９􀆰 ７４０±１􀆰 １７ ２􀆰 ０９±０􀆰 ４２

观察组 ４０ ５􀆰 ９６±１􀆰 ０１ １１􀆰 ０９±２􀆰 ０３ ２􀆰 ７８±０􀆰 ３６

ｔ 值 ７􀆰 ８４５ ３􀆰 ６４４ ５􀆰 ６０２

Ｐ 值 ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１

２􀆰 ３　 两组研究对象卵巢功能的比较 　 观察组血清

ＦＳＨ、Ｅ２ 水平低于对照组，差异有统计学意义 （Ｐ ＜
０􀆰 ０５），观察组血清 ＬＨ 及 Ｔ 水平高于对照组，差异有

统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５），见表 ３。
表 ３　 两组研究对象卵巢功能的比较（􀭰ｘ±ｓ）

组别 例数 ＦＳＨ（ｐｍｏｌ ／ Ｌ） ＬＨ（ｐｍｏｌ ／ Ｌ） Ｅ２（ｐｍｏｌ ／ Ｌ） Ｔ（ｎｍｏｌ ／ Ｌ）

对照组 ４０ ５􀆰 ６２±１􀆰 １４ ４􀆰 ７６±１􀆰 ０５ ５２􀆰 ３８±５􀆰 ４３ ２􀆰 １９±０􀆰 ２６

观察组 ４０ ３􀆰 ９８±１􀆰 ０３ ７􀆰 ８５±１􀆰 １１ ４０􀆰 ２３±４􀆰 １７ ３􀆰 ６２±０􀆰 ４４

ｔ 值 ３􀆰 ９５２ １２􀆰 ７９０ １１􀆰 ２２４ －１４􀆰 １３３

Ｐ 值 ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１

２􀆰 ４　 ＰＣＯＳ 患者血清 ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１ 与 ＨＯＭＡ－ＩＲ
及性 激 素 水 平 的 关 系 　 ＰＣＯＳ 患者血清 ＨＳＰ７０、
ｓＩＣＡＭ－１水平与 ＨＯＭＡ － ＩＲ 呈现正相关关系 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０５），与血清 ＬＨ 及 Ｔ 水平呈现正相关关系 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０５），与 ＦＳＨ 及 Ｅ２ 水平呈现负相关关系 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０５），见表 ４。

表 ４　 ＰＣＯＳ 患者血清 ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１
与 ＨＯＭＡ－ＩＲ 及性激素水平的相关性

ＨＳＰ７０ ｒ 值 Ｐ 值 ｓＩＣＡＭ－１ ｒ 值 Ｐ 值

ＨＯＭＡ－ＩＲ ０􀆰 ６１４ ＜０􀆰 ０５ ＨＯＭＡ－ＩＲ ０􀆰 ５２６ ＜０􀆰 ０５

ＦＳＨ －０􀆰 ４０５ ＜０􀆰 ０５ ＦＳＨ －０􀆰 ３７８ ＜０􀆰 ０５

ＬＨ ０􀆰 ３７６ ＜０􀆰 ０５ ＬＨ ０􀆰 ５１３ ＜０􀆰 ０５

Ｅ２ －０􀆰 ４１１ ＜０􀆰 ０５ Ｅ２ －０􀆰 ４７２ ＜０􀆰 ０５

Ｔ ０􀆰 ３８６ ＜０􀆰 ０５ Ｔ ０􀆰 ３７９ ＜０􀆰 ０５

３　 讨　 论

ＰＣＯＳ 是引起无排卵性不孕症的常见病因之一，
可引起患者发生代谢综合征型糖尿病、心脑血管疾病，
因此 ＰＣＯＳ 不仅是内分泌紊乱性疾病，还是一种代谢

性疾病［７］。 机体胰岛素抵抗通过多种途径影响卵巢

功能，干扰卵泡的发育、成熟，引起持续性无排卵 ／稀发

排卵状态、子宫内膜容受性下降而导致受孕失败。 此

外，ＰＣＯＳ 患者高雄激素状态也会引起子宫内膜容受

性下降［８］。
目前认为，胰岛素抵抗、高雄激素血症是引起

ＰＣＯＳ的主要病理基础［９］。 患者机体处于严重的糖脂

代谢紊乱状态，胰岛素抵抗出现胰岛素作用的骨骼肌、
肝脏及脂肪等靶器官、靶组织对胰岛素的敏感性下降，

引起胰岛素的生物作用度下降，机体代偿性分泌大量

胰岛素而出现高胰岛素血症，是 ＰＣＯＳ 患者的重要病

理改变［１０］。 ＨＯＭＡ－ＩＲ 是临床用于评价机体胰岛素抵

抗的重要指标，一般认为 ＨＯＭＡ－ＩＲ 高于 １􀆰 ６６ 时可诊

断为胰岛素抵抗［１１］。 胰岛素抵抗状态使 ＰＣＯＳ 患者

体内雄激素 Ｔ 水平较高，性激素水平处于紊乱状态，
不仅影响卵泡发育，还会进一步促进糖脂代谢异常，增
加心脑血管疾病的发生风险，严重影响患者的远期健

康［１２］。 本研究发现，ＰＣＯＳ 患者的 ＨＯＭＡ－ＩＲ 水平、Ｔ
及 ＬＨ 水平高于健康人群，ＦＳＨ、Ｅ２ 水平均低于健康人

群。 这一结果提示，ＰＣＯＳ 患者机体处于胰岛素抵抗

状态，性激素代谢紊乱，与相关临床研究结论一致［１３］。
大量研究发现，ＰＣＯＳ 与应激 ／炎症反应、胰岛素

抵抗等病理过程有关［１４－１５］，ＨＳＰ７０ 是热休克蛋白家族

成员，分子量为 ７０ｋＤ，其基因序列高度保守，可抑制自

由基释放、炎性细胞浸润、参与细胞骨架形成和修复、
调节细胞功能和生物酶活性。 由于 ＨＳＰ７０ 在正常细

胞中低表达，而在应激状态下高表达，因此 ＨＳＰ７０ 水

平可在一定程度上反映应激状态。 已有研究已经证

实，ＨＳＰ７０ 在糖尿病患者体内高表达［１６］。 由于 ＰＣＯＳ
存在着与糖尿病相同的胰岛素抵抗过程，因此本研究

创新性地探讨 ＨＳＰ７０ 是否也在 ＰＣＯＳ 体内高表达，结
果发现 ＰＣＯＳ 患者的 ＨＳＰ７０ 水平高于健康人群，说明

ＰＣＯＳ 患者机体也处于应激状态。 ｓＩＣＡＭ－１ 是免疫球

蛋白家族成员，广泛分布于内皮细胞、淋巴细胞、单核

细胞表面，外周血循环中的ｓＩＣＡＭ－１水平与血管内皮

细胞膜上的 ｓＩＣＡＭ－１ 水平变化相一致。 本研究发现，
ＰＣＯＳ 患者的 ｓＩＣＡＭ－１ 水平高于健康人群。 血清 ｓＩ⁃
ＣＡＭ－１ 水平升高提示血管内皮损伤，而损伤的内皮可

引起白细胞黏附、血管痉挛、斑块破裂、血小板激活、血
栓形成，继而引起心脑血管不良事件［１７－１８］。 ＰＣＯＳ 患

者的血管内皮受损严重，心脑血管病变的风险更高。
本研究还探讨了 ＰＣＯＳ 患者 ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１ 与

胰岛素抵抗及卵巢功能的相关性，发现 ＰＣＯＳ 患者血

清 ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１ 与 ＨＯＭＡ－ＩＲ 及血清 ＬＨ 和 Ｔ 存

在正相关关系，与 ＦＳＨ 及 Ｅ２ 水平呈现负相关关系，提
示 ＰＣＯＳ 患者的 ＨＳＰ７０、ｓＩＣＡＭ－１ 的异常表达可能参

与胰岛素抵抗的发生过程，并且与性激素代谢紊乱密

切相关，今后可将其作为评估 ＰＣＯＳ 病情的辅助指标

之一。
综上 所 述， 多 囊 卵 巢 综 合 征 患 者 的 ＨＳＰ７０、

ｓＩＣＡＭ－１高表达，并且与 ＨＯＭＡ－ＩＲ 的发生及性激素

代谢紊乱具有相关性，其可能参与胰岛素抵抗及性激

素代谢紊乱的发生及调节过程。
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