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　　摘　要：目的　探讨多囊卵巢综合征（ＰＣＯＳ）患者胰岛素抵抗与雄激素水平增高的实验室检查最优指标以及两者的相关性分

析。方法　选择４９例ＰＣＯＳ患者为研究组，２２例健康育龄妇女为对照组，检测睾酮（Ｔ）、性激素结合球蛋白（ＳＨＢＧ）、硫酸脱氢表

雄酮（ＤＨＥＡＳ），进行口服糖耐量试验（ＯＧＴＴ）及胰岛素释放试验，计算胰岛素抵抗指数（ＨＯＭＡＩＲ）、游离雄激素指数（ＦＡＩ）。

结果　（１）ＰＣＯＳ组与对照组之间，ＤＨＥＡＳ比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），Ｔ及ＦＡＩ指数ＰＣＯＳ组高于对照组（犘＜０．０５），

ＳＨＢＧ值ＰＣＯＳ组低于对照组（犘＜０．０５）。（２）ＰＣＯＳ组中按ＦＡＩ≥３．３２和ＦＡＩ＜３．３２分两组，在３０、６０、１２０ｍｉｎ时两组胰岛素

水平的差异有统计学意义（犘＜０．０５）。（３）ＰＣＯＳ组ＨＯＭＡＩＲ和ＦＡＩ均与服糖后的时间呈正相关（犘＜０．０５）。结论　ＦＡＩ作为

ＰＣＯＳ的诊断指标具有更高的灵敏度；ＨＯＭＡＩＲ联合１２０ｍｉｎ胰岛素水平评估ＰＣＯＳ患者胰岛素抵抗更简便、省时；胰岛素抵抗

与高雄激素血症密切相关。
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　　多囊卵巢综合征（ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃｏｖａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＰＣＯＳ）是一

种青春期及育龄妇女最常见的生殖内分泌疾病，是女性不孕最

常见的原因，在育龄妇女中患病率为６％～１０％
［１］，ＰＣＯＳ患者

中，无论肥胖与否，都具有不同程度的胰岛素抵抗及高胰岛素

血症［２］，有研究证实ＰＣＯＳ患者存在全身和卵巢局部的胰岛素

抵抗状态。１９７９年ＤｅＦｒｏｎｚｏ等
［３］研究表明，正常血糖高胰岛

素钳夹试验目前被认为是评估胰岛素抵抗的“金标准”，但技术

操作复杂，费时费力，不能在临床和流行病学研究中广泛采用。

相关文献报道［４］，稳态模式胰岛素抵抗指数（ＨＯＭＡＩＲ）与钳

夹试验有较好的相关性，应用其评价胰岛素抵抗相对简单，也

较为常用，但也存在一定局限性。因此，本研究通过对垂体卵

巢肾上腺轴性激素及胰岛素测定
［５］，了解ＰＣＯＳ患者在高雄

激素时和雄激素正常时的胰岛素各个时间点的释放情况，从而

探讨两者的关系及相互作用，以指导临床对ＰＣＯＳ的诊断及

治疗。

１　资料与方法

１．１　一般资料　ＰＣＯＳ组选择２０１２年３月至２０１２年８月在

本院就诊的ＰＣＯＳ患者４９例，年龄在２０～３２岁之间。诊断标

准参照美国生殖医学学会（ＡＳＲＭ）鹿特丹工作组修正的诊断

标准：（１）无排卵性月经失调；（２）高雄激素血症和（或）体征；

（３）卵巢增大，每侧至少有直径２～９ｍｍ的小卵泡１２个以上，

符合上述３项中的２项，并排除其他病因者诊断为ＰＣＯＳ。同

期选择２２名健康育龄期妇女为对照组，该组妇女月经规则，就

诊前３个月未接受任何治疗，未使用过任何激素类药物和避孕

·９８６２·国际检验医学杂志２０１３年１０月第３４卷第２０期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．２０



药，无肾病、甲状腺疾病、糖尿病病史。

１．２　方法

１．２．１　内分泌激素测定　患者于月经周期第３～５天或Ｂ超

检测无优势卵泡时空腹取静脉血检测睾酮（Ｔ）、性激素结合球

蛋白（ＳＨＢＧ）、硫酸脱氢表雄酮（ＤＨＥＡＳ）。实验仪器：Ｂａｃｋ

ｍａｎＤＸＩ８００免疫分析系统。

１．２．２　口服糖耐量试验（ＯＧＴＴ）和胰岛素释放试验　经禁食

１２ｈ，于受试日０８：００时服糖，抽取服糖前，服糖后３０、６０、１２０

和１８０ｍｉｎ静脉血。日立７１８０全自动生化分析仪，西门子

ｃｅｎｔａｕｒ全自动化学发光分析仪进行检测。

１．２．３　胰岛素抵抗评价　用稳态模式胰岛素抵抗指数（ＨＯ

ＭＡＩＲ）进行评价。计算方法为，ＨＯＭＡＩＲ ＝ 空腹胰岛素

（ｍＩＵ／Ｌ）×空腹血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ）／２２．５
［６］，ＨＯＭＡＩＲ切割点

是根据年龄匹配的背景调查人群该指数的上２５％位点确定，

本研究取 ＨＯＭＡＩＲ＞１．６６为胰岛素抵抗。

１．２．４　游离雄激素指数（ＦＡＩ）　ＦＡＩ＝Ｔ（ｎｍｏｌ／Ｌ）／ＳＨＢＧ

（ｎｍｏｌ／Ｌ）×１００
［７］，反映雄激素生物学活性高低的指标ＦＡＩ切

割点是根据年龄匹配的背景调查人群该指数的上２５％位点确

定，本研究取ＦＡＩ＞３．３２为高ＦＡＩ。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计学分析，计

量资料以狓±狊表示，采用单因素方差分析进行组间，比较相关

性分析计算其Ｐｅａｒｓｏｎ直线相关系数。以犘＜０．０５为差异有

统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＰＣＯＳ组与对照组雄激素实验室参数比较　ＰＣＯＳ组与

对照组之间，ＤＨＥＡＳ值比较差无统计学意义（犘＞０．０５）；Ｔ

值及ＦＡＩ指数ＰＣＯＳ组高于对照组，ＳＨＢＧ值ＰＣＯＳ组低于对

照组，差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。见表１。

表１　　ＰＣＯＳ组与对照组雄激素实验室参数比较（狓±狊）

指标 ＰＣＯＳ组（狀＝４９） 对照组（狀＝２２） 犘

Ｔ（ｎｇ／ｍＬ） ０．６２±０．２４ ０．４１±０．０９ ０．００２

ＤＨＥＡＳ（μｇ／ｄＬ） ２５４．６０±９２．８９ ２２５．１４±９２．８９ ０．１６６

ＳＨＢＧ（ｎｍｏｌ／Ｌ） ６２．５７±４２．６２ ８８．１４±３６．７７ ０．００４

ＦＡＩ ６．２２±５．１８ ２．２４±０．８７ ０．００１

２．２　ＰＣＯＳ组ＯＧＴＴ前后胰岛素与血糖变化　将ＰＣＯＳ患者

分为两组：Ａ组（３０例），ＦＡＩ≥３．３２；Ｂ组（１９例），ＦＡＩ＜３．３２。

两组患者ＯＧＴＴ前后胰岛素与血糖变化见表３。

表３　　两组患者ＯＧＴＴ前后胰岛素与血糖变化（狓±狊）

组别 狀

胰岛素（ｍＩＵ／Ｌ）

０ｍｉｎ ３０ｍｉｎ ６０ｍｉｎ １２０ｍｉｎ １８０ｍｉｎ

葡萄糖（ｎｍｏｌ／Ｌ）

０ｍｉｎ ３０ｍｉｎ ６０ｍｉｎ １２０ｍｉｎ １８０ｍｉｎ

Ａ组 ３０ ９．０６±６．１４ １０９．５０±４０．９５ ９０．４６±３８．９０ １１８．５０±３３．１９ ２９．６６±１９．９６ ５．０６±０．４８ ８．６６±２．３９ ８．８５±１．５７ ７．０２±２．００ ４．７１±１．６３

Ｂ组 １９ ７．６４±３．７８ ７０．１４±４５．７３ ６５．２５±３２．７８ ７９．１８±３０．７８ ２７．３９±１１．１１ ４．９１±０．３４ ７．６０±２．５６ ７．８０±１．４５ ６．６４±２．１７ ４．７７±１．８０

　　：犘＜０．０５，与Ｂ组比较。

２．４　相关性分析　ＰＣＯＳ组 ＨＯＭＡＩＲ和ＦＡＩ均与服糖后的

时间呈正相关（犘＜０．０５）。

３　讨　　论

本研究表明，ＰＣＯＳ组Ｔ较对照组增高，而ＳＨＢＧ较正常

对照组降低，则ＦＡＩ指数升高。提示ＰＣＯＳ的雄激素增高可

能与卵泡成熟停滞，卵巢类固醇合成阻滞及肾上腺酶功能紊乱

对促肾上腺皮质激素（ＡＣＴＨ）反应增强等有关，由此产生大量

的雄性激素。同时本研究亦提示ＦＡＩ作为ＰＣＯＳ的诊断指标

具有更高的敏感，这与文献［８］报道一致。

胰岛素抵抗和高胰岛素血症是ＰＣＯＳ重要的生理特征，本

研究显示，两组ＰＣＯＳ患者的胰岛素水平明显高于正常范围，

且胰岛素分泌与血糖的升高不同步，明显迟于后者，提示两组

均存在高胰岛素血症和胰岛素抵抗；而胰岛素抵抗又是２型糖

尿病发病机制的主要环节［９］，因此胰岛素抵抗是ＰＣＯＳ患者病

程监测中的重要指标。高雄激素组的胰岛素水平明显高于雄

激素正常组，提示ＰＣＯＳ患者中高雄激素血症与高胰岛素血症

和胰岛素抵抗有着一定的相关性。文献报道，高胰岛素血症可

以降低ＳＨＢＧ的水平，同时抑制肝脏的胰岛素样生长因子结

合蛋白（ＩＧＦＢＰＩ）的生成，从而使体内游离雄激素增加。胰岛

素水平的升高增加肾上腺对 ＡＣＴＨ的敏感性，使肾上腺产生

过多的 ＤＨＥＡＳ，后者又进一步转化为睾酮
［９］。如 Ｐａｓｑｕａｌｉ

等［１０］研究认为ＰＣＯＳ患者其存在的高胰岛素血症可过度活化

肾上腺ＣＹＰ１７酶活性，从而导致雄激素分泌增加。

本研究数据显示单纯监测 ＨＯＭＡＩＲ指数来判断胰岛素

抵抗不够准确，其观察不了胰岛素分泌高峰大小和延时状态，

无法分析胰岛Ｂ细胞功能状态，可能无法反映ＰＣＯＳ患者胰岛

素抵抗状态。对于潜在的胰岛功能低下，必须进行胰岛素释放

试验才能进一步评判。数据表明，两组不同雄激素水平的Ｐ

ＣＯＳ患者中ＯＧＴＴ有相关性，而采用胰岛素释放曲线进行分

析则提示两组存在差异，在通过其与 ＨＯＭＡＩＲ的相关比较，

即表明采用胰岛素释放曲线进行胰岛素抵抗的诊断，可显著提

高ＰＣＯＳ患者胰岛素抵抗检出率。对胰岛素释放曲线即高峰

出现时间发现，１２０ｍｉｎ胰岛素与 ＨＯＭＡＩＲ及ＦＡＩ相关性最

好，所以作者建议ＯＧＴＴ及胰岛素释放试验做空腹及服糖后２

ｈ的检测，以观察ＰＣＯＳ患者胰岛素抵抗情况，既提高实验室

检查的快速准确性，又能减少患者痛苦，经济支出和检查时间。

综上所述，ＦＡＩ可作为ＰＣＯＳ诊断雄激素水平的灵敏指

标，１２０ｍｉｎ胰岛素的测定结合 ＨＯＭＡＩＲ指数来分析患者胰

岛素抵抗状态，以及胰岛素抵抗与雄激素水平增高二者存在的

相互作用关系，证明了这些临床指标对ＰＣＯＳ的发生、发展的

重要意义。
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表２　　４７７例正反定型一致血型抗体效价分布及

　　２Ｍｅ破坏后效价下降情况

破坏前效价和比例

效价 例数（％）

破坏后下降情况分布［狀（％）］

无下降 降１倍 降２倍

２５６ ４（０．８） ３（７５．０） １（２５．０） ０（０．０）

１２８ １８（３．８） １６（８８．９） ２（１１．１） ０（０．０）

６４ １１８（２４．７） １１０（９３．２） ７（５．９） １（０．８）

３２ １３４（２８．１） １２５（９３．３） ８（６．０） １（０．７）

１６ １２９（２７．０） １２０（９３．０） ９（７．０） ０（０．０）

８ ６０（１２．６） ６０（１００．０） ０（０．０） ０（０．０）

４ １４（２．９） １４（１００．０） ０（０．０） ０（０．０）

３　讨　　论

胎儿在母体内因为胎母屏障的存在，接触自然界 Ａ或Ｂ

物质刺激的机会很少，加上出生后新生儿免疫系统发育不完

全，自身产生ＩｇＭ类血型抗体的比例很低，因而传统教材中将

３个月内婴儿血型鉴定反定型不作为常规检测
［７］。但如今，越

来越多的文献报道能够检测出新生儿血型抗体，从而得到正反

定型一致的血型鉴定结果，但这些报道均未对抗体的性质和来

源进行分析，只是将反定型中的凝集作为阳性反应，因而未确

定抗体来自母体还是新生儿自身产生。血型Ａ、Ｂ抗原为糖蛋

白，分布于红细胞的最外层，是红细胞血型系统中免疫原性最

强的一类抗原，因而ＩｇＧ类血型抗体能够结合这些抗原从而导

致红细胞在盐水介质中凝集。在妊娠过程中，母体的ＩｇＧ类抗

体能够顺利通过胎盘进入婴儿体内，并且随着微柱凝胶卡的广

泛应用，其高灵敏度提高了反定型检测的敏感性，较弱的凝集

也能够比较好的检测出来，这些原因都是导致新生儿反定型抗

体阳性的原因。本科检测的８３１例新生儿标本中，正反定型一

致的４７７例，占５７．４％，这些标本很多为新生儿溶血或者黄疸

患者，这些患者很多血浆中有来自母体的ＩｇＧ类抗体，因而正

反定型一致的比例会高于所有新生儿普查的比例。

新生儿期，其自身不能产生ＩｇＧ类血型抗体，但这类抗体

能够来源于母体，因为孕期母体的ＩｇＧ类抗体可以通过胎盘进

入胎儿体内，而ＩｇＭ类抗体不能通过胎盘，所以新生儿血型反

定型中，ＩｇＧ类抗体来自于母体，ＩｇＭ 类抗体由新生儿自己产

生。２Ｍｅ能够选择性破坏ＩｇＭ类抗体结构，破坏其结合红细

胞的能力，从而检测共存ＩｇＧ类抗体。利用２Ｍｅ的这个特

点，将血型检测中正反定型一致的新生儿血浆，用２Ｍｅ破坏

ＩｇＭ类抗体后，检测破坏前后抗体效价下降情况，即可确定新

生儿血浆中的抗体的性质，从而确定抗体来源。作者检测的

４７７例正反定型一致的新生儿标本中，用２Ｍｅ处理后，抗体效

价无变化的４４８例，占９３．９％，其余２９例有小幅效价降低，说

明作者所收集的４７７例血型标本中，９３．９％的新生儿血型抗体

为ＩｇＧ类。另外，从表１可以看出，随着新生儿年龄的增长，正

反定型的符合率呈下降趋势，说明来自母体的血型抗体被代谢

和消耗而逐渐减少。这些数据都充分说明，新生儿血型鉴定

中，导致正反定型一致的抗体主要是来自于母体的ＩｇＧ类

抗体。
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