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摘要目的：探讨多囊卵巢综合征（PCOS）患者血清缺血修饰白蛋白（IMA）、缺氧诱导因子 1琢（HIF1琢）、内脏脂肪特异性丝氨酸蛋
白酶抑制剂（Vaspin）、胰岛素样生长因子 -1（IGF-1）水平与性激素、糖脂代谢及胰岛素抵抗的相关性。方法：选择 2017年 1月至

2019年 12月我院收治的 268例 PCOS患者（PCOS组），根据体质量指数（BMI）将 PCOS患者分为超重 /肥胖组（BMI≥ 24

kg/m2，161例）和正常体重组（18.5 kg/m2≤ BMI＜24 kg/m2，107例），另选择 135例于妇科门诊体检的健康女性志愿者为对照组。

检测血清 IMA、HIF1琢、Vaspin、IGF-1水平以及性激素、糖脂代谢、胰岛素抵抗指标，Pearson相关性分析其相关性。结果：PCOS组
血清 IMA、HIF1琢、Vaspin、IGF-1、睾酮（T）、促黄体生成素 (LH)、促卵泡激素（FSH）、总胆固醇（TC）、低密度脂蛋白胆固醇

（LDL-C）、空腹血糖（FPG）、餐后 2小时血糖（2hPG）、空腹胰岛素（FINS）水平，胰岛素抵抗指数（HOMA-IR）均高于对照组（P＜
0.001）。PCOS患者超重 /肥胖组血清 IMA、HIF1琢、Vaspin、IGF-1、T、TC、LDL-C、FPG、FINS、2hPG水平，HOMA-IR均高于正常体

重组（P＜0.001）。PCOS患者血清 IMA、HIF1琢水平与 T、HOMA-IR呈正相关（P＜0.05），血清 Vaspin、IGF-1水平与 TC、LDL-C、

FPG、FINS、2hPG、HOMA-IR呈正相关（P＜0.05）。结论：PCOS患者血清 IMA、HIF-1琢、Vaspin、IGF-1水平均升高，IMA、HIF-1琢、
Vaspin、IGF-1均与 PCOS胰岛素抵抗有关。
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Relationship between Serum IMA, HIF1琢, Vaspin, IGF-1 Levels
and Sex Hormone, Glucose and Lipid Metabolism, Insulin Resistance

in Patients with Lycystic Ovary Syndrome*

To investigate the correlation of serum ischemia modified albumin (IMA), hypoxia inducible factor-1琢
(HIF1琢), visceral fat specific serine protease inhibitor (Vaspin), insulin-like growth factor-1 (IGF-1) levels with sex hormones, glucose

and lipid metabolism and insulin resistance in patients with polycystic ovary syndrome (PCOS). 268 PCOS patients (PCOS

group) were selected from January 2017 to December 2019, and they were divided into overweight /obesity group (BMI≥ 24 kg / m2, 161

cases) and normal weight group (18.5 kg / m2≤ BMI<24kg/m2, 107 cases) according to body mass index (BMI). Another 135 healthy

female volunteers in gynecological clinic were selected as control group. The serum levels of IMA, HIF1琢, Vaspin, IGF-1, sex hormone,
glucose and lipid metabolism, insulin resistance and Pearson correlation analysis were performed. The levels of serum IMA,

HIF1琢, Vaspin, IGF-1, testosterone (T), luteinizing hormone (LH), follicle stimulating hormone (FSH), total cholesterol (TC), low

density lipoprotein cholesterol (LDL-C), fasting blood glucose (FPG), 2 hour postprandial blood glucose (2hPG), fasting islet insulin

(FINS) and insulin resistance index (HOMA-IR) in PCOS group were higher than those in control group (P<0.001). The levels of IMA,

HIF1琢, Vaspin, IGF-1, T, TC, LDL-C, FPG, FINS, 2hPG and HOMA-IR in overweight / obesity group were higher than those in normal

weight group (P<0.001). The levels of IMA and HIF1琢 were positively correlated with T and HOMA-IR (P<0.05). The levels of Vaspin
and IGF-1 were positively correlated with TC, LDL-C, FPG, FINS, 2hPG and HOMA-IR (P<0.05). The serum levels of

IMA, HIF1琢, Vaspin and IGF-1 are increased in PCOS patients. IMA, HIF1琢, Vaspin and IGF-1 are related to insulin resistance in

PCOS.
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前言

多囊卵巢综合征（PCOS）是以生殖功能障碍、内分泌和糖

脂代谢紊乱、胰岛素抵抗、高雄激素血症为特征的临床综合

征 [1，2]，随着病情进展可出现心脑血管疾病、2型糖尿病、子宫内

膜癌等远期并发症[3，4]。缺血介导的慢性炎性反应和氧化应激是

PCOS发病的关键环节，缺血修饰白蛋白（IMA）在白蛋白缺血

和氧化条件下产生，是组织缺血的敏感标志物[5]。缺氧诱导因子

1琢（HIF1琢）是低氧状态下机体适应性反应的调节因子，在
PCOS患者胎盘组织中表达上调[6]。脂肪细胞因子与 PCOS患

者胰岛素抵抗及血脂异常等密切相关，内脏脂肪特异性丝氨酸

蛋白酶抑制剂(Vaspin)是脂肪特异性丝氨酸蛋白酶抑制剂，在

内脏脂肪组织中特异性表达，具有胰岛素增敏，改善胰岛素抵

抗作用[7]。胰岛素样生长因子 -1（IGF-1）是一种分泌型小肽生长

因子，参与碳水化合物、蛋白质和脂质代谢过程[8]。基于此，本研

究检测 PCOS患者血清 IMA、HIF1琢、Vaspin、IGF-1水平，并探
讨其与性激素、糖脂代谢及胰岛素抵抗的相关性，旨在为

PCOS患者的临床治疗提供新的靶点，结果报道如下。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选择 2017年 1月至 2019年 12月期间我院收治的 268例

PCOS患者（PCOS组），纳入标准：① 经临床诊断为 PCOS，符合

2010年《临床疾病诊断与疗效判断标准》中的相关诊断标准[9]；

② 年龄 18～39周岁；③ 均知情同意且签署同意书，且本研究获

得我院伦理委员会批准。排除标准：① 合并其它内分泌紊乱性

疾病；② 近期服用激素类药物治疗患者；③ 合并代谢综合征、糖

尿病、高脂血症等疾病。根据中国超重 /肥胖医学营养治疗专

家共识 (2016年版)[10]肥胖标准将 PCOS患者分为超重 /肥胖

组（体质量指数（BMI）≥ 24 kg/m2，161例）和正常体重组（18.5

kg/m2≤ BMI＜24 kg/m2，107例）。超重 /肥胖组：年龄 19～39

岁，平均（28.15依4.39）岁，病程 2～10 年，平均（6.32依1.06）年，
BMI 22.1～28.2 kg/m2，平均（25.12依2.01）kg/m2。正常体重组：年

龄 21～38岁，平均（28.03依4.14）岁，病程 3～9年，平均（5.96依
1.03）年，BMI 19.1～23.6 kg/m2，平均（21.63依1.01）kg/m2。另选

择同期 135例于妇科门诊体检的健康女性志愿者为对照组，年

龄 23～41岁，平均（28.72依4.68）岁，BMI 19.1～23.2 kg/m2，平均

（21.01依1.12）kg/m2。对照组所选女性排卵及内分泌功能正常；

经 B超检查子宫卵巢形态正常，排除 PCOS；近 3个月内未服

用雌激素类药物者；排除糖尿病、高血压、心血管疾病及肝肾功

能异常者。超重 /肥胖组、正常体重组、对照组年龄比较无统计

学意义（P＞0.05），超重 /肥胖组 BMI大于正常体重组和对照

组（P＜0.05）。

1.2 方法

所有受试者均于月经周期的第三天到第五天（月经无规律

或者闭经者于任意时间），安静状态下采集空腹静脉血 3 mL，

室温静置 30 min后取上层血清于离心管，4℃ 3 000 r/min离心

15 min(离心半径 10 cm)后 -80℃保存。酶联免疫吸附试验检测

血清 IMA、HIF1琢、Vaspin、IGF-1水平，试剂盒购自上海儒安生
物科技公司。采用美国雅培 i2000化学发光分析仪及其配套试

剂测定促黄体生成素(LH)、促卵泡激素(FSH)、睾酮(T)。使用日

立 HITACHI 7600-020全自动生化分析仪，采用酶法检测总胆

固醇（TC）、甘油三酯（TG）、直接法测定低密度脂蛋白胆固醇

（LDL-C）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）。采用葡萄糖氧化酶

法检测空腹血糖（FPG），餐后 2小时血糖（2hPG），放射免疫法

测定空腹胰岛素（FINS），试剂盒购自上海酶联生物，根据 FPG、

FINS计算稳态模型胰岛素抵抗指数（HOMA-IR），公式为 =

FPG伊FINS/22.5。
1.3 统计学分析

SPSS 25.0进行数据分析，采用 Kolmogorov-Smirnov法对

计量资料进行拟合优度检验，符合正态分布以(x依s)表示，采用
独立样本 t检验。Pearson相关系数描述 IMA、HIF1琢、Vaspin、
IGF-1与性激素、血糖、血脂及胰岛素抵抗指标之间的相关性，

检验水准 琢=0.05。

2 结果

2.1 两组血清 IMA、HIF1琢、Vaspin、IGF-1水平比较
PCOS组血清 IMA、HIF1琢、Vaspin、IGF-1水平均高于对照

组（P＜0.001），见表 1。

Polycystic ovary syndrome; IMA; HIF1琢; Vaspin; IGF-1; Glucose and lipid metabolism; Insulin resistance

Groups n IMA(kU/L) HIF1琢(ng/mL) Vaspin(g/L) IGF-1(滋g/L)

PCOS group 268 89.35依12.64 175.23依23.65 0.55依0.12 135.26依23.61
Control group 135 72.08依9.11 52.01依9.65 0.31依0.06 92.53依12.48

t 14.130 58.120 21.891 19.681

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

表 1 PCOS组和对照组血清 IMA、HIF1琢、Vaspin、IGF-1水平比较(x依s)
Table 1 Comparison of serum IMA, HIF1琢, Vaspin and IGF-1 levels between PCOS group and control group(x依s)

2.2 两组性激素、血糖、血脂及胰岛素抵抗指标比较

PCOS组血清 T、LH、TC、LDL-C、FPG、FINS、HOMA-IR均

高于对照组（P＜0.001），FSH、HDL-C、TG与对照组比较无统计

学差异（P＞0.05），见表 2。
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表 2 PCOS组和对照组性激素、血糖、血脂及胰岛素抵抗指标比较(x依s)
Table 2 Comparison of sex hormone, blood glucose, blood lipid and insulin resistance between PCOS group and control group(x依s)

Indexes PCOS group(n=268) Control group(n=135) t P

T(nmol/L) 7.03依2.15 2.24依0.42 25.626 ＜0.001

LH(U/L) 16.02依4.51 9.25依2.69 16.056 ＜0.001

FSH(mu/mI) 7.12依1.51 6.95依1.42 1.088 0.277

TC(mmol/L) 6.05依1.91 3.85依0.74 12.898 ＜0.001

TG(mmol/L) 1.42依0.52 1.37依0.41 0.975 0.330

HDL-C(mmol/L) 1.52依0.30 1.58依0.36 1.769 0.078

LDL-C(mmol/L) 3.53依1.21 1.91依0.72 14.326 ＜0.001

FPG(mmol/L) 6.25依1.57 4.31依0.62 13.818 ＜0.001

2hPG(mmol/L) 9.03依1.65 7.15依1.05 12.061 ＜0.001

FINS(U/ml) 8.25依3.14 5.12依2.03 10.524 ＜0.001

HOMA-IR 3.26依0.85 2.01依0.42 16.117 ＜0.001

表 3 PCOS患者超重 /肥胖组、正常体重组血清 IMA、HIF1琢、Vaspin、IGF-1水平比较(x依s)
Table 3 Comparison of serum IMA, HIF1琢, Vaspin and IGF-1 levels between overweight / obesity group and normal weight group in PCOS patients(x依s)

Groups n IMA(kU/L) HIF1琢(ng/mL) Vaspin(g/L) IGF-1(滋g/L)

Overweight / obesity group 161 92.35依8.16 183.26依9.46 0.62依0.02 146.35依10.58
Normal weight group 107 84.84依6.59 163.15依12.06 0.44依0.01 118.57依6.02

t 7.950 15.249 86.175 24.630

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

表 4 PCOS患者超重 /肥胖组和正常体重组激素、血糖、血脂及胰岛素抵抗指标比较(x依s)
Table 4 Comparison of hormone, blood glucose, blood lipid and insulin resistance between overweight / obesity group

and normal weight group in PCOS patients(x依s)

Indexes
Overweight / obesity group

(n=161)

Normal weight group

(n=107)
t P

T(nmol/L) 8.21依0.65 5.25依0.36 42.916 ＜0.001

LH(U/L) 16.12依2.23 15.87依2.41 0.870 0.385

FSH(mu/mL) 7.26依1.69 6.91依1.53 1.724 0.086

TC(mmol/L) 6.23依1.63 5.78依1.55 2.257 0.025

TG(mmol/L) 1.43依0.21 1.40依0.25 1.061 0.290

HDL-C(mmol/L) 1.51依0.27 1.54依0.20 0.984 0.326

LDL-C(mmol/L) 4.02依0.41 2.79依0.31 26.412 ＜0.001

FPG(mmol/L) 6.42依0.65 5.99依0.42 6.053 ＜0.001

2hPG(mmol/L) 9.22依0.69 8.24依0.15 14.458 ＜0.001

FINS(U/mL) 8.52依1.62 7.84依1.19 3.724 ＜0.001

HOMA-IR 3.55依0.48 2.82依0.31 13.916 ＜0.001

2.3 PCOS患者超重 /肥胖组和正常体重组血清 IMA、HIF1琢、
Vaspin、IGF-1水平比较

PCOS患者超重 /肥胖组血清 IMA、HIF1琢、Vaspin、IGF-1
水平均高于正常体重组（P＜0.001），见表 3。

2.4 PCOS患者超重 /肥胖组和正常体重组性激素、血糖、血脂

及胰岛素抵抗指标比较

PCOS患者超重 / 肥胖组血清 T、TC、LDL-C、FPG、FINS、

HOMA-IR均高于正常体重组（P＜0.05），LH、FSH、HDL-C、TG

与正常体重组比较无统计学差异（P＞0.05），见表 4。

2.5 PCOS 患者血清 IMA、HIF1琢、Vaspin、IGF-1 水平与性激
素、血糖、血脂及胰岛素抵抗指标的相关性分析

PCOS患者血清 IMA、HIF1琢水平与 T、HOMA-IR呈正相

关（P＜0.05），与 LH、FSH、TC、TG、HDL-C、LDL-C、FPG、2hPG、
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表 5 PCOS患者血清 IMA、HIF1琢、Vaspin、IGF-1水平与性激素、血糖、血脂及胰岛素抵抗指标的相关性分析
Table 5 Correlation Analysis of serum IMA, HIF1琢, Vaspin, IGF-1 levels with sex hormone, blood glucose,

blood lipid and insulin resistance in PCOS patients

Indexes
IMA HIF1琢 Vaspin IGF-1

r P r P r P r P

T 0.512 ＜0.001 0.569 ＜0.001 0.213 0.092 0.209 0.096

LH 0.176 0.634 0.182 0.625 0.106 0.975 0.119 0.951

FSH 0.183 0.623 0.179 0.661 0.132 0.924 0.151 0.915

TC 0.136 0.917 0.162 0.819 0.496 ＜0.001 0.503 ＜0.001

TG 0.142 0.902 0.153 0.857 0.145 0.892 0.163 0.820

HDL-C -0.131 0.926 -0.145 0.892 -0.133 0.927 -0.124 0.943

LDL-C 0.164 0.811 0.172 0.673 0.539 ＜0.001 0.513 ＜0.001

FPG 0.159 0.846 0.165 0.809 0.429 0.005 0.473 0.001

2hPG 0.147 0.860 0.162 0.816 0.432 0.004 0.461 0.002

FINS 0.167 0.805 0.175 0.793 0.396 0.012 0.401 0.006

HOMA-IR 0.724 ＜0.001 0.791 ＜0.001 0.639 ＜0.001 0.682 ＜0.001

FINS无关（P＞0.05）。PCOS患者血清 Vaspin、IGF-1水平与

TC、LDL-C、FPG、2hPG、FINS、HOMA-IR 呈正相关（P＜0.05），

与 T、LH、FSH、TG、HDL-C无关（P＞0.05），见表 5。

3 讨论

PCOS是育龄期妇女最常见的内分泌代谢疾病，在我国育

龄妇女中发病率为 5.6%[11]。PCOS多伴有高胰岛素血症、血脂

异常、超重或肥胖，是糖尿病和心血管疾病发展的危险因素[12]。

胰岛素抵抗是 PCOS发病的始动因素，同时为高胰岛素血症和

高雄激素血症的病理生理改变基础，引发了其介导的糖脂代谢

紊乱[13]。

现有研究显示氧化应激在 PCOS发病机制中发挥重要作

用，组织缺血缺氧诱导的氧化应激可导致 DNA损伤和细胞凋

亡，PCOS存在氧化和抗氧化失衡，过度氧化应激与 PCOS肥

胖、胰岛素抵抗和高雄激素血症相关[14]。IMA是一种被降解修

饰的人血清白蛋白，在缺血或再灌注时，其氨基酸序列被自由

基等破坏，与过渡金属结合而产生，是急性缺血性事件早期诊

断中非常有价值的生化标志物[15，16]。HIF-1琢是细胞缺氧反应中
最重要的转录因子，参与慢性缺氧诱导的线粒体功能障碍伴糖

酵解异常，进而影响颗粒细胞能量代谢和卵母细胞发育[17]。本

研究发现 PCOS患者血清 IMA、HIF-1琢水平明显高于对照组，
超重 /肥胖者高于正常体重组，血清 IMA、HIF-1琢水平与 T、

HOMA-IR呈正相关，提示 IMA、HIF-1琢均参与 PCOS氧化应

激及其介导的高雄激素血症、胰岛素抵抗机制。Inal等人[18]报道

指出 PCOS患者血清 IMA水平高于非 PCOS患者，且超重 /肥

胖 PCOS患者血清高于 BMI正常患者。李欢等人[19]研究也显示

PCOS患者血清 IMA水平与 T水平呈正相关。刘春喜等人[20]报

道中指出 PCOS患者血清 HIF-1琢 水平与 T、FINS、HOMA-IR

呈正相关，HIF-1琢可能通过促使 VEGF表达和新生血管形成，

适应缺血缺氧环境，进而导致多囊卵巢形成，参与 PCOS发病

机制。

Vaspin是一种与肥胖和脂质代谢相关的脂肪细胞因子，具

有胰岛素增敏、调节糖代谢作用，在糖代谢受损或胰岛素敏感

性降低时代偿性合成增加[21]。Vaspin异常升高可诱发肥胖、糖

脂代谢异常、胰岛素抵抗[22]。IGF-1是与胰岛素具有结构同源性

的氨基酸多肽激素，外周循环 IGF-1的 75%由肝脏产生。IGF-1

在胰岛素样生长因子结合蛋白调控下与 IGF-1受体结合调控

组织生长，脂质代谢以及外周靶器官组织对葡萄糖的摄取和利

用[23]。现有研究显示 IGF-1在 PCOS大鼠子宫内膜中表达升高，

参与子宫内膜改变过程 [24]。本研究发现 PCOS 患者血清

Vaspin、IGF-1水平高于对照组，超重 /肥胖者高于正常体重

组，且与 TC、LDL-C、FPG、2hPG、FINS、HOMA-IR呈正相关。

廖鑫等[25]、Koiou等[26]报道指出 PCOS患者血清 Vaspin水平升

高，高于非 PCOS组，且超重 /肥胖 PCOS患者中 Vaspin水平

更高，Vaspin水平与体重、HOMA-IR、TC水平呈正相关。孙君

立等人[27]研究结果也显示 PCOS患者血清 IGF-1水平升高，杨

志华等[28]指出 PCOS患者血清 IGF-1含量与胰岛素敏感指数呈

负相关，提示 IGF-1参与 PCOS患者胰岛素抵抗过程，均支持

本研究观点。

综上，PCOS患者血清 IMA、HIF-1琢、Vaspin、IGF-1水平均
明显升高，且在超重 /肥胖患者中更高。IMA、HIF-1琢与 PCOS

高雄激素血症和胰岛素抵抗有关，Vaspin、IGF-1则参与 PCOS

糖脂代谢和胰岛素抵抗过程。IMA、HIF-1琢、Vaspin、IGF-1有望
成为 PCOS诊断的潜在生物学指标以及治疗靶点。
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