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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探究多囊卵巢综合征（ＰＣＯＳ）患者血清微小 ＲＮＡ⁃３３５⁃５ｐ（ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ）、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水平变化

及其诊断价值。 方法　 选择 ２０１９ 年 ２ 月—２０２２ 年 ６ 月南通市中医院妇科治疗 ＰＣＯＳ 患者 １４５ 例为 ＰＣＯＳ 组，根据胰

岛素抵抗指数（ＨＯＭＡ⁃ＩＲ）分为 ＩＲ 亚组和非 ＩＲ 亚组；根据体质量指数（ＢＭＩ）分为肥胖亚组和非肥胖亚组；根据睾酮

水平分为高雄激素亚组和非高雄激素亚组；另选取同时期女性健康体检者 １１０ 例为健康对照组。 荧光定量 ＰＣＲ 检测

并比较 ２ 组血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水平，以及 ２ 指标在不同临床 ／病情特点中的差异；Ｐｅａｒｓｏｎ 相关或 Ｓｐｅａｒｍａｎ
秩相关系数描述血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 与临床指标之间相关性；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析影响 ＰＣＯＳ 发生的因素；
ＲＯＣ 曲线分析血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水平对 ＰＣＯＳ 的诊断价值。 结果 　 ＰＣＯＳ 组患者的 ＢＭＩ、空腹胰岛素

（ＦＩＮＳ）、黄体生成素（ＬＨ）、睾酮（Ｔ）水平及 ＨＯＭＡ⁃ＩＲ 显著高于健康对照组（ ｔ ／ Ｐ ＝ ４． ８８１ ／ ＜ ０． ００１、１６． ３２６ ／ ＜ ０． ００１、
３７． ９０１ ／ ＜ ０． ００１、４３． ６９０ ／ ＜ ０． ００１、１５． ３９５ ／ ＜ ０． ００１）；与健康对照组比较，ＰＣＯＳ 组患者血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ
水平均下降（ ｔ ／ Ｐ ＝ １０． ５１６ ／ ＜ ０． ００１、８． ７６７ ／ ＜ ０． ００１）；ＩＲ 亚组、肥胖亚组、高雄激素亚组血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ
水平均低于非 ＩＲ 亚组、非肥胖亚组、非高雄激素亚组 （ ｔ ／ Ｐ ＝ ２． ８８２ ／ ０． ００５、３． ７８３ ／ ＜ ０． ００１，５． １９６ ／ ＜ ０． ００１、
４． ５１５ ／ ＜ ０． ００１，５． ０６９ ／ ＜ ０． ００１、４． ２９６ ／ ＜ ０． ００１）；相关性分析显示，血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水平均与 ＩＲ、ＢＭＩ、睾
酮呈负相关（Ｐ 均 ＜ ０． ０１）；血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ 低、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 低、ＢＭＩ 高、ＦＩＮＳ 高、ＬＨ 高、睾酮高、ＨＯＭＡ⁃ＩＲ 高均为影响

ＰＣＯＳ发生的危险因素［ＯＲ（９５％ ＣＩ） ＝ １． ８１２（１． ３４８ ～ ２． ４３６）、２． ５３６（１． ６４７ ～ ３． ８４２）、２． ９１３（１． ５２３ ～ ５． ５７３）、１． ２９３
（１． ２０７ ～１． ３８５）、１． ６９２（１． １８０ ～２． ４２７）、３． ４５２（２． ５１８ ～ ４． ７３３）、４． ６２０（１． ９１６ ～ １１． １３９）］；血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ
及二者联合诊断 ＰＣＯＳ 患者的曲线下面积（ＡＵＣ）分别为 ０． ８１８、０． ７３３、０． ８７３，二者联合检测较血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、
ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ单独检测更具诊断效能（Ｚ ＝ ２． ８８２、４． ７６７，Ｐ 均 ＜ ０． ００１）。 结论　 血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 在 ＰＣＯＳ 患

者中低表达，可能参与了 ＰＣＯＳ 患者 ＩＲ、肥胖及高雄激素分泌，二者联合诊断对 ＰＣＯＳ 更具诊断效能。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To investigate the changes in serum levels of microRNA⁃335⁃5p (miR⁃335⁃5p ) and microR⁃
NA⁃141⁃3p (miR⁃141⁃3p) in patients with polycystic ovary syndrome (PCOS) and their diagnostic value. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 A total
of 145 patients with PCOS treated in the Gynecology Department of Nantong Hospital of Traditional Chinese Medicine from
February 2019 to June 2022 were selected as PCOS group and divided into IR subgroup and non⁃IR subgroup according to
HOMA⁃IR. They were divided into obese subgroup and non⁃obese subgroup according to BMI. According to the level of tes⁃
tosterone, they were divided into high androgen subgroup and non⁃high androgen subgroup. Another 110 female health exami⁃
nation subjects in the same period were selected as control group. The serum miR⁃335⁃5p and miR⁃141⁃3p levels of the two
groups/different clinical conditions were detected and compared by fluorescence quantitative PCR. Pearson correlation or
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Spearman rank correlation coefficient described the correlation between serum miR⁃335⁃5p and miR⁃141⁃3p and clinical indica⁃
tors. Multi factor logistic was applied to analyze the factors that affected the occurrence of PCOS. ROC curve was applied to
analyze the diagnostic value of serum miR⁃335⁃5p and miR⁃141⁃3p levels for PCOS. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 By comparison of clinical data,
the levels of BMI, FINS, LH, testosterone(T) and HOMA⁃IR in PCOS group were significantly higher than those in control
group (t/P = 4.881/ ＜ 0.001, 16.326/ < 0.001, 37.901/ < 0.001, 43.690/ < 0.001,15.395/ < 0.001). Compared with control group,

� serum miR⁃335⁃5p and miR⁃141⁃3p levels in PCOS group were decreased (t/P = 10.516/ < 0.001, 8.767/ < 0.001). The levels
� of miR⁃335⁃5p and miR⁃141⁃3p in IR subgroup, obesity subgroup and hyperandrogenism subgroup were lower than those in

non⁃IR subgroup, non⁃obesity subgroup and non⁃hyperandrogenism subgroup ( t/P = 2. 882/0. 005, 3. 783/ < 0. 001,
� 5.196/ < 0.001, 4.515/ < 0.001, 5.069/ < 0.001, 4.296/ < 0.001); Correlation analysis showed that serum miR⁃335⁃5p, miR⁃141⁃

3p levels were negatively correlated with IR,BMI,testosterone(P < 0.01).Serum miR⁃335⁃5p, miR⁃141⁃3p, BMI, Fins, LH, tes⁃
� tosterone and HOMA⁃IR were all risk factors for PCOS［OR(95% CI) = 1.812(1.348 －2.436)、2.536(1.647 －3.842)、2.913(1.523 －

5.573)、1.293 (1.207 －1.385)、1.692(1.180 －2.427)、3.452(2.518 －4.733)、4.620(1.916 －11.139)］; The area under the curve (AUC) of ser⁃
um miR⁃335⁃5p, miR⁃141⁃3p and their combination in the diagnosis of PCOS patients were 0.818, 0.733 and 0.873. The combined
detection of miR⁃335⁃5p and miR⁃141⁃3p had more diagnostic efficacy than that of serum miR⁃335⁃5p and miR⁃141⁃3p alone (Z
= 2.882, 4.767, P < 0.001). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Serum miR⁃335⁃5p and miR⁃141⁃3p are low expressed in patients with PCOS, they

� may be involved in IR, obesity, and hyperandrogenism secretion in PCOS patients. The combined diagnosis of the two has more
diagnostic efficacy for PCOS and is expected to become an important method for assisting in the diagnosis of PCOS.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Polycystic ovary syndrome; Micro RNA⁃335⁃5p; Micro RNA⁃141⁃3p; Diagnostic value

　 　 多囊卵巢综合征 （ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｉａｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＰＣＯＳ）是女性中常见的复杂异质性内分泌紊乱疾病，
以高雄激素、低排卵和多囊卵巢形态为特征，属慢性异

质性疾病，多表现为月经功能障碍、不孕不育、多毛、痤
疮和肥胖等［１⁃２］。 ＰＣＯＳ 与遗传、代谢、内分泌和环境

等多因素相关，ＰＣＯＳ 患者发生胰岛素抵抗（ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅ⁃
ｓｉｓｔａｎｃｅ，ＩＲ）、超体质量或肥胖、２ 型糖尿病、心脑血管

疾病的风险较高，而 ＰＣＯＳ 患者体内激素失衡、慢性炎

性反应、ＩＲ 和高雄激素会损害卵泡的生成并增加相关

合并症的发生几率［３⁃４］。 因此，早期诊断 ＰＣＯＳ 有助于

降低患者并发症的发生风险。 微小 ＲＮＡ（ｍｉｃｒｏＲＮＡｓ，
ｍｉＲＮＡｓ）在细胞内外发挥调节功能，具有早期诊断疾

病的潜力［５］。 微小 ＲＮＡ⁃３３５⁃５ｐ（ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ）在 ＰＣＯＳ
患者血清、卵泡液、人颗粒细胞中表达下调，参与 ＰＣＯＳ
患者雄激素和雌二醇的平衡调节，可作为 ＰＣＯＳ 患者

潜在的生物标志物和治疗靶点［６］。 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 在

ＰＣＯＳ患者血清中低表达，与 ＰＣＯＳ 患者糖脂代谢有

关，对 ＰＣＯＳ 具有较高的诊断价值［７］。 基于此，本研究

通过检测 ＰＣＯＳ 患者血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 的

表达水平，分析 ２ 个指标对于 ＰＣＯＳ 患者的诊断价值，
旨在为临床诊断提供参考，报道如下。
１　 资料与方法

１． １　 临床资料　 选择 ２０１９ 年 ２ 月—２０２２ 年 ６ 月南通

市中医院妇科治疗 ＰＣＯＳ 患者 １４５ 例为 ＰＣＯＳ 组。 根

据胰岛素抵抗指数（ＨＯＭＡ⁃ＩＲ）将 ＰＣＯＳ 患者分为 ＩＲ
亚组（ＨＯＭＡ⁃ＩＲ≥２． ６９） 和非 ＩＲ 亚组 （ＨＯＭＡ⁃ＩＲ ＜
２． ６９）；根据 ＢＭＩ 将患者分为肥胖亚组（ＢＭＩ≥２８ ｋｇ ／ ｍ２）

和非肥胖亚组（ＢＭＩ ＜ ２８ ｋｇ ／ ｍ２）；根据睾酮水平将患

者分为高雄激素亚组（睾酮≥０． ７ μｇ ／ Ｌ）和非高雄激

素亚组（睾酮 ＜ ０． ７ μｇ ／ Ｌ）。 另选取同时期女性健康

体检者 １１０ 例为健康对照组。 ２ 组研究对象年龄、腰
臀比、ＦＰＧ、ＴＣ、ＬＤＬ⁃Ｃ、ＨＤＬ⁃Ｃ、ＴＧ 等比较差异无统计

学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 ＰＣＯＳ 组患者的 ＢＭＩ、ＦＩＮＳ、ＬＨ、
睾酮（Ｔ）、ＨＯＭＡ⁃ＩＲ 水平高于健康对照组（Ｐ ＜ ０． ０１），
见表 １。 本研究已经获得医院伦理委员会批准（２０１９⁃
１０ 号），受试者或家属知情同意并签署知情同意书。

表 １　 健康对照组与 ＰＣＯＳ 组临床资料比较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ
ａｎｄ ＰＣＯＳ ｇｒｏｕｐ

临床指标
健康对照组
（ｎ ＝ １１０）

ＰＣＯＳ 组
（ｎ ＝ １４５） ｔ 值 Ｐ 值

年龄（岁） ３２． ７８ ± １． ５７ ３２． ５６ ± １． ５５ １． １１６ ０． ２６５
ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） ２３． ５４ ± ２． ５３ ２５． １８ ± ２． ７５ ４． ８８１ ＜ ０． ００１
腰臀比 ０． ８５ ± ０． １３ ０． ８４ ± ０． １６ ０． ５３５ ０． ５９３
ＦＰＧ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ４． ５２ ± ０． ８３ ４． ６８ ± １． １２ １． ２５９ ０． ２０９
ＦＩＮＳ（ｍＩＵ ／ Ｌ） ４． ４７ ± １． ３３ ７． ５２ ± １． ５８ １６． ３２６ ＜ ０． ００１
ＴＣ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ３． ３６ ± ０． ３４ ３． ４１ ± ０． ３９ １． ０７１ ０． ２８５
ＬＤＬ⁃Ｃ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ２． ７１ ± ０． ４４ ２． ８２ ± ０． ８６ １． ２２５ ０． ２２２
ＨＤＬ⁃Ｃ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １． ４１ ± ０． ２７ １． ３７ ± ０． ２３ １． ２７５ ０． ２０３
ＴＧ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １． ２１ ± ０． ５７ １． ３５ ± ０． ６６ １． ７７８ ０． ０７７
ＬＨ（ｍＵ ／ ｍｌ） ５． ５６ ± ０． ４５ ８． １２ ± ０． ５９ ３７． ９０１ ＜ ０． ００１
Ｔ（μｇ ／ Ｌ） ０． ５３ ± ０． １３ １． ７５ ± ０． ２７ ４３． ６９０ ＜ ０． ００１
ＨＯＭＡ⁃ＩＲ １． ７２ ± ０． ４３ ３． ５８ ± １． ２１ １５． ３９５ ＜ ０． ００１

　 　 注：高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬ⁃Ｃ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬ⁃Ｃ）、
总胆固醇（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）、空腹血糖（ＦＰＧ）、空腹胰岛素（ＦＩＮＳ）、
黄体生成素（ ＬＨ）、睾酮（ Ｔ），胰岛素抵抗指数（ ＨＯＭＡ⁃ＩＲ） ＝ ＦＰＧ ×
ＦＩＮＳ ／ ２２． ５。
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１． ２　 病例选择标准 　 （１）纳入标准：①临床上符合

ＰＣＯＳ的诊断标准［８］；②初次在本院就诊；③患者临床

资料完整。 （２）排除标准：①存在心脑血管、高血压等

慢性疾病；②患者肝、肾等器官存在重大疾病者；③入

院前服用过影响本次研究的相关药物者。
１． ３　 血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水平检测 　 采集

研究对象空腹肘静脉血 ５ ｍｌ，离心后收集上清待用。
按照 Ｔｒｉｚｏｌ 试剂（上海文韧生物科技有限公司）操作步

骤分离提取组织总 ＲＮＡ，并测定其浓度和纯度，按逆

转录试剂盒（德国 Ｑｉａｇｅｎ 公司）操作步骤逆转录合成

ｃＤＮＡ，以 ＡＢＩ７０００ 型荧光定量 ＰＣＲ 检测仪检测血清

ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水平，内参为 Ｕ６，引物经设计

软件设计后由上海生工生物工程有限公司合成，引物

序列见表 ２。 ｑＲＴ⁃ＰＣＲ 反 应 体 系 共 ２０ μｌ： ｃＤＮＡ
（５０ ｎｇ ／ μｌ）２ μｌ，ＳＹＢＲ Ｇｒｅｅｎ Ｍａｓｔｅｒ Ｍｉｘ（２ × ） （北京

伊塔生物科技有限公司） １０ μｌ， ＰＣＲ 上下游引物

（１０ μｍｏｌ ／ Ｌ）各 ０． ５ μｌ，加 ｄｄＨ２Ｏ 至 ２０ μｌ，Ｔａｌｅｎｔ 荧光

定量检测试剂盒（ＳＹＢＲ Ｇｒｅｅｎ）（ＦＰ２０９）购自天根生化

科技（北京）有限公司。 ｑＲＴ⁃ＰＣＲ 反应程序（２０ μｌ）：
２ × Ｔａｌｅｎｔ ｑＰＣＲ ＰｒｅＭｉｘ １０ μｌ，正向引物 ０． ６ μｌ，反向引

物 ０． ６ μｌ，ｃＤＮＡ 模板 １ μｌ，ＲＮａｓｅ⁃Ｆｒｅｅ ｄｄＨ２Ｏ ７． ８ μｌ。
采用两步法反应程序：９５℃预变性 ３ ｍｉｎ、９５ ℃ 变性

５ ｓ、６０℃退火 ／延伸 １５ ｓ，共计 ４０ 次循环。 Ｕ６ 为内参，
使用 ２ ⁃△△Ｃｔ方法计算。

表 ２　 血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 引物序列

Ｔａｂ． ２　 Ｓｅｒｕｍ ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｐｒｉｍｅｒ ｓｅｑｕｅｎｃｅ
基因 上游引物 下游引物

ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ ５′⁃ＧＣＧＴＣＡＡＧＡＧＣＡＡＴＡ⁃
ＡＣＧ⁃３′

５′⁃ＧＴＧＣＡＧＧＧＴＣＣＧＡＧＧＴ⁃３′

ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ５′⁃ＧＣＴＧＣＧＡＡＧＴＧＧＡＡＡ⁃
ＣＣＡＴＣ⁃３′

５′⁃ＣＣＴＣＣＴＴＣＴＧＣＡＣＡＣＡＴ⁃
ＴＴＧＡＡ⁃３′

Ｕ６ ５′⁃ＧＣＴＧＧＡＣＴＣＴＡＧＧＧＴ⁃
ＧＣＡＡＧ⁃３′

５′⁃ＧＡＧＣＡＴＡＣＣＡＧＧＴＧＧＴＡ⁃
ＧＴＡＧ⁃３′

１． ４　 统计学方法　 采用 ＳＰＳＳ ２２． ０ 软件对数据进行

统计分析。 正态分布的计量资料以 �ｘ ± ｓ 表示，２ 组间

比较采用独立样本 ｔ 检验，多组间比较采用 Ｆ 检验；
Ｐｅａｒｓｏｎ 相关或 Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩相关系数描述血清 ｍｉＲ⁃
３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 与临床指标之间相关性；多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析影响 ＰＣＯＳ 发生的因素；受试者工作

特征（ＲＯＣ）曲线分析血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水

平对 ＰＣＯＳ 的诊断价值。 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统计学

意义。
２　 结　 果

２． １　 ２ 组血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水平比较　 与

健康对照组比较，ＰＣＯＳ 组血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃
３ｐ 水平均下降（Ｐ ＜ ０． ０５），见表 ３。

表 ３　 ＰＣＯＳ 组与健康对照组血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水平

比较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ， ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ
ｔｈｅ ＰＣＯＳ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ

　 组　 别 例数 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ
健康对照组 １１０ １． ０６ ± ０． ２６ １． ０４ ± ０． ２４
ＰＣＯＳ 组 １４５ ０． ７７ ± ０． １８ ０． ８２ ± ０． １６
ｔ 值 １０． ５１６ 　 ８． ７６７
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ２　 不同 ＰＣＯＳ 病情特点血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃
３ｐ 水平比较　 ＩＲ 亚组、肥胖亚组、高雄激素亚组血清

ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水平均低于非 ＩＲ 亚组、非肥

胖亚组、非高雄激素亚组（Ｐ 均 ＜ ０． ０１），见表 ４。
２． ３　 血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水平与 ＩＲ、ＢＭＩ、睾
酮相关性分析 　 相关性分析显示，血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、
ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水平均与 ＩＲ、ＢＭＩ、睾酮呈负相关（Ｐ 均 ＜
０． ０１），见表 ５。
２． ４　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析影响 ＰＣＯＳ 发生的因素

　 以 ＰＣＯＳ 发生为因变量（赋值：是为“１”；否为“０”），
以上述结果中 Ｐ ＜ ０． ０５ 的项目 ＢＭＩ、ＦＩＮＳ、ＬＨ、睾酮、
ＨＯＭＡ⁃ＩＲ、ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 为自变量进行多因

素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析， 结果显示：血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ 低、

表 ４　 不同病情特点 ＰＣＯＳ 患者血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水平比较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ， ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ＰＣＯＳ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｉｓｅａｓｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ
　 组　 别 例数 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ ｔ 值 Ｐ 值 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｔ 值 Ｐ 值

ＩＲ 亚组 ９５ ０． ７４ ± ０． １６ ２． ８８２ 　 ０． ００５ ０． ７８ ± ０． １３ ３． ７８３ ＜ ０． ００１
非 ＩＲ 亚组 ５０ ０． ８３ ± ０． ２１ ０． ８９ ± ０． ２２
肥胖亚组 ４５ ０． ６６ ± ０． １２ ５． １９６ ＜ ０． ００１ ０． ７２ ± ０． １１ ４． ５１５ ＜ ０． ００１
非肥胖亚组 １００ ０． ８２ ± ０． １９ ０． ８７ ± ０． ２１
高雄激素亚组 ８３ ０． ７１ ± ０． １２ ５． ０６９ ＜ ０． ００１ ０． ７６ ± ０． １９ ４． ２９６ ＜ ０． ００１
非高雄激素亚组 ６２ ０． ８５ ± ０． ２１ ０． ９１ ± ０． ２３
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ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 低、 ＢＭＩ 高、 ＦＩＮＳ 高、 ＬＨ 高、 睾 酮 高、
ＨＯＭＡ⁃ＩＲ高均为影响 ＰＣＯＳ 发生的危险因素 （ Ｐ ＜
０． ０５），见表 ６。

表 ５　 血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水平与 ＩＲ、ＢＭＩ、睾酮相关

性分析

Ｔａｂ． ５ 　 Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ， ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ
ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ＩＲ， ＢＭＩ， ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ

指　 标
ＩＲ

ｒ 值 Ｐ 值

ＢＭＩ
ｒ 值 Ｐ 值

睾酮

ｒ 值 Ｐ 值

ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ － ０． ３５６ ＜ ０． ００１ － ０． ３８１ ＜ ０． ００１ － ０． ４５７ ＜ ０． ００１
ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ － ０． ４２７ ＜ ０． ００１ － ０． ４３９ ＜ ０． ００１ － ０． ３９０ ＜ ０． ００１

表 ６　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析影响 ＰＣＯＳ 发生的因素

Ｔａｂ． ６　 Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｆａｃｔｏｒｓ ａｆｆｅｃｔｉｎｇ
ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ ＰＣＯＳ

影响因素 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ
ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ 低 ０． ５９４ ０． １５１ １５． ４９７ ＜ ０． ００１ １． ８１２ １． ３４８ ～ ２． ４３６
ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 低 ０． ９３１ ０． ２１２ １９． ２６８ ＜ ０． ００１ ２． ５３６ １． ６７４ ～ ３． ８４２
ＢＭＩ 高 １． ０６９ ０． ３３１ １０． ４３４ ０． ００１ ２． ９１３ １． ５２３ ～ ５． ５７３
ＦＩＮＳ 高 ０． ２５７ ０． ０３５ ５３． ９０３ ＜ ０． ００１ １． ２９３ １． ２０７ ～ １． ３８５
ＬＨ 高 ０． ５２６ ０． １８４ ８． １６９ ０． ００４ １． ６９２ １． １８０ ～ ２． ４２７
睾酮高 １． ２３９ ０． １６１ ５９． ２１８ ＜ ０． ００１ ３． ４５２ ２． ５１８ ～ ４． ７３３
ＨＯＭＡ⁃ＩＲ 高 １． ５３０ ０． ４４９ １１． ６１８ ０． ００１ ４． ６２０ １． ９１６ ～ １１． １３９

２． ５　 血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 诊断 ＰＣＯＳ 的价值

　 绘制血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 诊断 ＰＣＯＳ 的价

值的 ＲＯＣ 曲线，并计算曲线下面积（ＡＵＣ），结果显示：
血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 及二者联合诊断 ＰＣＯＳ
的 ＡＵＣ 分别为 ０． ８１８、０． ７３３、０． ８７３，二者联合优于各

自单独诊断 ＰＣＯＳ 的价值 （Ｚ ＝ ２． ８８２、４． ７６７， Ｐ ＜
０． ００１），见表 ７、图 １。

表 ７　 血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 诊断 ＰＣＯＳ 的价值分析

Ｔａｂ． ７　 Ｖａｌｕｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ， ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｉｎ ｄｉ⁃
ａｇｎｏｓｉｎｇ ＰＣＯＳ

　 变　 量 截断值 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度
Ｙｏｕｄｅｎ
指数

ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ ＜ ０． ９６０ ０． ８１８ ０． ７６６ ～ ０． ８６４ ０． ８７７ ０． ６２７ ０． ５０４
ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ＜ ０． ８７０ ０． ７３３ ０． ６７４ ～ ０． ７８６ ０． ６３７ ０． ７４５ ０． ３８２
二者联合 ０． ８７３ ０． ８２６ ～ ０． ９１２ ０． ８１４ ０． ８５４ ０． ６６８

３　 讨　 论

　 　 ＰＣＯＳ 患者月经周期常不规律、雄性激素过高，卵
巢中存在充满液体的小囊影响正常排卵。 ＰＣＯＳ 的病

理受到类固醇产生、卵泡生成、神经内分泌功能、代谢、
胰岛素生成、脂肪细胞活性、炎性因子和交感神经功能

改变的影响。 ＰＣＯＳ 患者的治疗多采用保守和介入性

图 １　 血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 诊断 ＰＣＯＳ 的 ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ． １　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｆｏｒ ｓｅｒｕｍ ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ， ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ
ｏｆ ＰＣＯＳ

治疗，首先是改变患者的生活方式，加强锻炼和调整饮

食结构，饮食管理可以缓解严重程度并改善患者预后，
锻炼有助于改善血脂水平和胰岛素敏感性，其次是药

物和手术治疗等介入性方式。 由于 ＰＣＯＳ 受多因素影

响并具有复杂性，ＰＣＯＳ 患者体征和症状表现都不同，
因此存在着不同的诊断标准和临床个体化治疗方

案［４，９⁃１１］。 随着近年来分子检测手段的不断发展，为
ＰＣＯＳ诊断的研究提供了新的帮助和思路。
　 　 ＩＲ 和雄激素过量是导致 ＰＣＯＳ 表型特征的主要病

理特征，在 ＰＣＯＳ 患者中胰岛素会和 ＬＨ 共同作用于卵

泡膜细胞，刺激卵巢雄激素的产生，且胰岛素间接刺激

下丘脑—垂体—卵巢轴来增加 ＬＨ 水平。 雄激素过多

可能是由于卵巢内膜细胞内在甾体生成缺陷。 雄激素

受到 ＩＲ 的影响，而增多的雄激素也会加剧内脏的肥胖

和 ＩＲ［９⁃１２］。 大多数 ＰＣＯＳ 患者都存在肥胖现象，肥胖

的 ＰＣＯＳ 患者较正常体质量患者无排卵和月经异常等

症状更严重。 肥胖女性 ＩＲ 的发生率为 ７０％ ，也会导

致多毛症和其他激素紊乱［９⁃１１］。 睾酮水平可以反映雄

性激素水平以支持 ＰＣＯＳ 诊断［１０］。 ＨＯＭＡ⁃ＩＲ 是 ＩＲ 常

用的评价指标［１１］。 在本研究中， ＰＣＯＳ 组患者的

ＦＩＮＳ、ＬＨ、睾酮、ＨＯＭＡ⁃ＩＲ 指标水平高于健康对照组，
提示 ＰＣＯＳ 组患者体内激素分泌异常和紊乱，存在胰

岛素抵抗和雄激素分泌过多情况，与临床上的普遍诊

断情况相符。
　 　 ｍｉＲＮＡｓ 在 ＰＣＯＳ 发病机制中发挥重要作用，在
ＰＣＯＳ患者的卵巢、骨骼肌、脂肪组织和胰腺中大量表

达，调节卵泡发育成熟、类固醇激素合成、脂肪生成、胰
岛素信号通路［１３］。 ｍｉＲＮＡｓ 参与原始卵泡形成、卵泡

募集和选择、卵泡闭锁、卵丘细胞相互作用和颗粒细胞
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功能［１４］，可成为 ＰＣＯＳ 诊断生物学标志物。 Ｍｏｔａｈａｒｉ
等［１５］通过对 ＰＣＯＳ 患者血清、卵泡液和颗粒细胞中

ｍｉＲ⁃２１２⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃４９０⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃６４７ 和 ｍｉＲ⁃４６４３ 检测发

现，ｍｉＲＮＡｓ 具有分类 ＰＣＯＳ 亚型和诊断的潜力。 富集

通路分析则显示基于 ｍｉＲＮＡｓ 靶标的多种信号传导通

路与 ＰＣＯＳ 有关［１６］。 血清 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ 在

ＰＣＯＳ 发病机制中的研究相对较少，但一些研究表明

二者在 ＰＣＯＳ 中发挥重要作用：例如在揭示 ＰＣＯＳ 发病

机制的表观遗传相互作用中，ｍｉＲ⁃４２９、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ、
ｍｉＲ⁃１２６⁃３ｐ启动子高甲基化与 ｍｉＲＮＡｓ 表达抑制相

关，调控相关基因上调［１７］。 在 ＰＣＯＳ 模型大鼠卵巢

中，ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ可通过靶向死亡相关蛋白激酶 １ 抑制

卵巢颗粒细胞凋亡， 并参与 ＰＣＯＳ 的病因学［１８］。
ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ在 ＰＣＯＳ 患者卵泡液中下调，通过降低血

清 ／糖皮质激素调节激酶家族成员 ３ 的表达参与颗粒

细胞的增殖［１９］。 ｌｎｃＲＮＡ ＴＭＰＯ⁃ＡＳ１ 通过抑制 ｍｉＲ⁃
３３５⁃５ｐ 成 熟 调 控 ＰＣＯＳ 患 者 颗 粒 样 肿 瘤 细 胞 的

增殖［２０］。
　 　 在本研究中，ＰＣＯＳ 组血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃
３ｐ 低表达，这与以往的结果相似［６⁃７］。 此外，ＩＲ 亚组、
肥胖亚组、高雄激素亚组血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ
水平均低于非 ＩＲ 亚组、非肥胖亚组、非高雄激素亚组，
且相关性分析显示，血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 水

平均与 ＩＲ、ＢＭＩ、睾酮呈负相关，提示血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、
ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 可能参与 ＰＣＯＳ 患者的发生发展过程，并
且与患者的 ＩＲ、肥胖、高雄激素相关。 分析原因：（１）
ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ 参与雄激素与雌二醇的平衡，影响雄激素

水平，ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 与 ＰＣＯＳ 患者糖脂代谢有关［６⁃７］，而
高雄激素、肥胖会增强胰岛素抵抗，且高雄激素拮抗雌

激素，高胰岛素抑制颗粒细胞增殖，高雄激素促进颗粒

细胞凋亡［２１］；（２）颗粒细胞分泌类固醇激素和生长激

素，也是雌激素合成的主要部位，并向其他组织提供内

分泌信号，在卵母细胞和卵母细胞微环境中起重要作

用，其功能异常会导致卵泡异常，影响排卵等不良后

果［１４］。 且有研究发现，ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 和 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ 参

与颗粒细胞增殖，由此猜测 ＰＣＯＳ 患者高雄激素、ＩＲ、
肥胖抑制了 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ 的表达，致使血

清 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 和 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ 表达下调［１８⁃１９］。
　 　 ｍｉＲ⁃２４、ｍｉＲ⁃２９ａ、ｍｉＲ⁃１４２⁃３ｐ 等许多 ｍｉＲＮＡｓ 被

研究认为可以作为 ＰＣＯＳ 患者的诊断标志物，但在

ＰＣＯＳ中关于 ｍｉＲＮＡｓ 的诊断研究还较少［２１⁃２４］。 目前，
ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 在三阴性乳腺癌、前列腺、
ＰＣＯＳ等疾病中作为诊断性标志物被研究［２５⁃２６］。 本研

究通过 ＲＯＣ 曲线分析血清 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 和 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ

对 ＰＣＯＳ 的诊断价值，结果显示血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃
１４１⁃３ｐ 单独诊断 ＰＣＯＳ 患者的 ＡＵＣ 为 ０． ８１８、０． ７３３，
二者联合诊断 ＰＣＯＳ 患者的 ＡＵＣ 为 ０． ８７３，较血清

ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 单独诊断更具诊断效能。 提

示血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 联合检测有望成为辅

助诊断 ＰＣＯＳ 的重要方法。
　 　 综上所述，血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 在 ＰＣＯＳ
患者中低表达，可能参与了 ＰＣＯＳ 患者 ＩＲ、肥胖及高雄

激素分泌，二者联合诊断对 ＰＣＯＳ 更具诊断效能，有望

成为辅助诊断 ＰＣＯＳ 的重要方法。 但受到 ＰＣＯＳ 患者

个体差异和纳入样本量较少的缘故，本研究结果还需

进一步研究。 此外，本研究将继续探讨血清 ｍｉＲ⁃３３５⁃
５ｐ、ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ 在 ＰＣＯＳ 患者中的发病机制，为临床研

究提供参考。
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１７４４６６５１． ２０２３． ２２７９５３７．

［１１］ 　 Ａｒｍａｎｉｎｉ Ｄ，Ｂｏｓｃａｒｏ Ｍ，Ｂｏｒｄｉｎ Ｌ，ｅｔ ａｌ． Ｃｏｎｔｒｏｖｅｒｓｉｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏ⁃
ｇｅｎｅｓｉｓ，ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ＰＣＯＳ： Ｆｏｃｕｓ ｏｎ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔ⁃
ａｎｃｅ，ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ，ａｎｄ ｈｙｐｅｒａｎｄｒｏｇｅｎｉｓｍ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ，２０２２，
２３（８）：４１１０． ＤＯＩ：１０． ３３９０ ／ ｉｊｍｓ２３０８４１１０．

［１２］ 　 Ａｂｒａｈａｍ Ｇｎａｎａｄａｓｓ Ｓ，Ｄｉｖａｋａｒ Ｐｒａｂｈｕ Ｙ，Ｖａｌｓａｌａ Ｇｏｐａｌａｋｒｉｓｈｎａｎ
Ａ． Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｍａｒｋｅｒｓ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ
ｏｖａｒｉａｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ （ ＰＣＯＳ）：Ａｎ ｕｐｄａｔｅ ［ Ｊ］ ． Ａｒｃｈ Ｇｙｎｅｃｏｌ Ｏｂｓｔｅｔ，
２０２１，３０３（３）：６３１⁃６４３． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ００４０４⁃０２０⁃０５９５１⁃２．

［１３］ 　 Ａｂｄａｌｌａ Ｍ，Ｄｅｓｈｍｕｋｈ Ｈ，Ａｔｋｉｎ ＳＬ，ｅｔ ａｌ． ｍｉＲＮＡｓ ａｓ ａ ｎｏｖｅｌ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｔａｒｇｅｔｓ ｉｎ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ
（ＰＣＯＳ）：Ａ ｒｅｖｉｅｗ ［ Ｊ］ ． Ｌｉｆｅ Ｓｃｉ， ２０２０， ２５９： １１８１７４． ＤＯＩ： １０．
１０１６ ／ ｊ． ｌｆｓ． ２０２０． １１８１７４．

［１４］ 　 Ｈｏｕ Ｙ，Ｗａｎｇ Ｙ，Ｘｕ Ｓ，ｅｔ ａｌ． Ｂｉｏｉｎｆｏｒｍａｔｉｃｓ ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｉｃｒｏＲ⁃
ＮＡｓ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｍｉｃｒｏａｒｒａｙ ｄａｔａ
［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｍｅｄ Ｒｅｐ，２０１９，２０ （１）：２８１⁃２９１． ＤＯＩ：１０． ３８９２ ／ ｍｍｒ．
２０１９． １０２５３．

［１５］ 　 Ｍｏｔａｈａｒｉ Ｒａｄ Ｈ，Ｍｏｗｌａ ＳＪ，Ｒａｍａｚａｎａｌｉ Ｆ，ｅｔ ａｌ． Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ
ａｌｔｅｒｅｄ ｍｉｃｒｏＲＮＡｓ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅｓ ｏｆ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｉ⁃
ａｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ （ ＰＣＯＳ） ｉｎ ｓｅｒｕｍ， ｆｏｌｌｉｃｕｌａｒ ｆｌｕｉｄ，ａｎｄ ｃｕｍｕｌｕｓ ｃｅｌｌｓ
［Ｊ］ ． Ｔａｉｗａｎ Ｊ Ｏｂｓｔｅｔ Ｇｙｎｅｃｏｌ，２０２２，６１ （５ ）：７６８⁃７７９． ＤＯＩ：１０．
１０１６ ／ ｊ． ｔｊｏｇ． ２０２２． ０５． ０１３．

［１６］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｆ，Ｌｉ ＳＰ，Ｚｈａｎｇ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｈｉｇｈ ｔｈｒｏｕｇｈｐｕｔ ｍｉｃｒｏＲＮＡｓ ｓｅｑｕｅｎ⁃
ｃｉｎｇ ｐｒｏｆｉｌｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｅｘｏｓｏｍｅｓ ｉｎ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ａｎｄ ｗｉｔｈｏｕｔ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ
ｏｖａｒｉａｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ［Ｊ］ ． Ｐｅｅｒ Ｊ，２０２１，９：ｅ１０９９８． ＤＯＩ：１０． ７７１７ ／ ｐｅｅｒｊ．
１０９９８．

［１７］ 　 Ｍａｏ Ｚ，Ｌｉ Ｔ，Ｚｈａｏ Ｈ，ｅｔ ａｌ． Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｐｉｇｅｎｅｔｉｃ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ
ｂｅｔｗｅｅｎ ｍｉｃｒｏＲＮＡ ａｎｄ ＤＮＡ ｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ
ｏｖａｒｉａｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｈｕｍ Ｇｅｎｅｔ，２０２１，６６ （２）：１２３⁃１３７． ＤＯＩ：
１０． １０３８ ／ ｓ１００３８⁃０２０⁃０８１９⁃６．

［１８］ 　 Ｌｉ Ｄ，Ｘｕ Ｄ，Ｘｕ Ｙ，ｅｔ ａｌ． ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃１４１⁃３ｐ ｔａｒｇｅｔｓ ＤＡＰＫ１ ａｎｄ ｉｎ⁃
ｈｉｂｉｔｓ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｒａｔ ｏｖａｒｉａｎ ｇｒａｎｕｌｏｓａ ｃｅｌｌｓ ［ Ｊ ］ ． Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｃｈｅｍ
Ｆｕｎｃｔ，２０１７，３５（４）：１９７⁃２０１． ＤＯＩ：１０． １００２ ／ ｃｂｆ． ３２４８．

［１９］ 　 Ｙａｏ Ｌ，Ｌｉ Ｍ，Ｈｕ Ｊ，ｅｔ ａｌ． ＭｉＲＮＡ⁃３３５⁃５ｐ ｎｅｇａｔｉｖｅｌｙ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｇｒａｎｕ⁃
ｌｏｓａ ｃｅｌｌ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ｖｉａ ＳＧＫ３ ｉｎ ＰＣＯＳ［ Ｊ］ ． Ｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ，２０１８，
１５６（５）：４３９⁃４４９． ＤＯＩ：１０． １５３０ ／ ＲＥＰ⁃１８⁃０２２９．

［２０］ 　 Ｈｏｕ Ｆ，Ｌｉ Ｊ，Ｐｅｎｇ Ｊ，ｅｔ ａｌ． ＬｎｃＲＮＡ ＴＭＰＯ⁃ＡＳ１ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ ｔｈｅ ｍａｔｕ⁃
ｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ ｔｏ ｐａｒｔｉｃｉｐａｔｅ ｉｎ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ［Ｊ］ ．
Ｊ Ｏｖａｒｉａｎ Ｒｅｓ， ２０２１， １４ （ １ ）： ９９． ＤＯＩ： １０． １１８６ ／ ｓ１３０４８⁃０２１⁃
００８４８⁃３．

［２１］ 　 唐振香，余丽金，平玉珍，等． 多囊卵巢综合征患者血清 ｍｉＲ⁃１９４⁃
３ｐ、ｍｉＲ⁃２９６⁃３ｐ 和 ＡＭＨ 水平及其诊断价值［ Ｊ］ ． 中国妇幼健康

研究，２０２２， ３３ （ １２ ）： ５７⁃６２． ＤＯＩ： １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７３⁃５２９３．
２０２２． １２． ０１０．

［２２］ 　 Ｎａｎｄａ Ｄ，Ｃｈａｎｄｒａｓｅｋａｒａｎ ＳＰ，Ｒａｍａｃｈａｎｄｒａｎ Ｖ，ｅｔ ａｌ． Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ
ｓｅｒｕｍ ｍｉＲＮＡ⁃２４， ｍｉＲＮＡ⁃２９ａ ａｎｄ ｍｉＲＮＡ⁃５０２⁃３ｐ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ
ＰＣＯＳ ｓｕｂｊｅｃｔｓ： ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ
ＰＣＯＳ ａｎｄ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ［ Ｊ］ ． Ｉｎｄｉａｎ Ｊ Ｃｌｉｎ Ｂｉｏｃｈｅｍ，２０２０，３５
（２）：１６９⁃１７８． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ１２２９１⁃０１８⁃０８０８⁃０．

［２３］ 　 Ｌｉ Ｙ，Ｌｉｕ ＹＤ，Ｚｈｏｕ ＸＹ，ｅｔ ａｌ． ＭｉＲ⁃２９ａ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｔｈｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ，
ａｒｏｍａｔａｓｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ，ａｎｄ ｅｓｔｒａｄｉｏｌ ｂｉｏｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｇｒａｎｕｌｏｓａ
ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ［ Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｃｅｌｌ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ，２０１９，
４９８：１１０５４０． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｍｃｅ． ２０１９． １１０５４０．

［２４］ 　 Ｉｎｓｅｎｓｅｒ Ｍ，Ｑｕｉｎｔｅｒｏ Ａ，ｄｅ Ｌｏｐｅ Ｓ，ｅｔ ａｌ． Ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ ｍｉ⁃
ｃｒｏＲＮＡｓ ｍｉＲ⁃１４２⁃３ｐ ａｎｄ ｍｉＲ⁃５９８⁃３ｐ ｉｎ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ
ｏｖａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｓ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｍａｒｋｅｒｓ ［ Ｊ］ ． Ｈｕｍ Ｒｅｐｒｏｄ，
２０２３，３８（５）：９５１⁃９６０． ＤＯＩ：１０． １０９３ ／ ｈｕｍｒｅｐ ／ ｄｅａｄ０４３．

［２５］ 　 陈涛，董亚萍，吴晓雪． 血浆外泌体源性 ｍｉＲ⁃３３５⁃５ｐ 可作为三阴

性乳腺癌诊断指标并抑制免疫逃逸［ Ｊ］ ． 细胞与分子免疫学杂

志，２０２２，３８（４）：３４７⁃３５６．
［２６］ 　 张勇，刘剑新，田长海，等． 血清 ｍｉＲ⁃１４１⁃３ｐ、ＩＬ⁃３５、ＩＬ⁃１０ 联合诊

断前列腺癌的价值［Ｊ］ ． 国际检验医学杂志，２０２１，４２（２０）：２４９６⁃
２４９９，２５０５． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７３⁃４１３０． ２０２１． ２０． ０１４．

（收稿日期：２０２４ － ０２ － ２８）

作者·编者·读者

“诊疗指南、专家共识解读”专栏征稿

近年来，各类疾病的诊断治疗趋于规范化、标准化，相应的诊疗指南、专家共识也层出不穷，对该类临床诊疗

指南及专家共识进行深度权威解读，可为国内同行提供相关参考证据，有助于临床医师更好地学习、理解并应用

于临床实践，有利于规范临床诊疗活动，提高医疗服务水平。 《疑难病杂志》近年组织策划了“中国专家共识”“指

南解读”等栏目，邀请相关专家组织了一系列专栏文章，收到良好的效果，文章获得较高的下载率和引用率。
２０２４ 年我刊继续面向广大专家学者进行征稿，对最新修订的诊疗指南、专家共识进行解读，其内容包括：指南形

成背景、指南重点内容解读、指南主要亮点等，字数 ４ ０００ ～ ６ ０００ 字。 稿件一经专家审定，即可在《疑难病杂志》
当期发表，稿酬从优，欢迎踊跃赐稿。

投稿邮箱：ｙｎｂｚｚ＠ １６３． ｃｏｍ，联系电话：（０３１１）８５９０１７３５

·３１７·疑难病杂志 ２０２４ 年 ６ 月第 ２３ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｊｕｎｅ ２０２４，Ｖｏｌ． ２３，Ｎｏ． ６


