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肥胖型多囊卵巢综合征患者外周血淋巴细胞 miR-27a、miR-141与
PI3K/AKT信号通路的相关性分析 *
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摘要 目的：探讨肥胖型多囊卵巢综合征（PCOS）患者外周血淋巴细胞微小核糖核酸（MicroRNA，miR）-27a、miR-141与磷脂酰肌

醇 3激酶（PI3K）/蛋白激酶 B（AKT）信号通路的相关性。方法：选取 110例 PCOS患者，根据体质量指数（BMI）分为非肥胖组（40

例）和肥胖组（70例）。检测外周血淋巴细胞 miR-27a、miR-141和外周血 PI3K mRNA、AKT mRNA表达水平，采用 Pearson法分析

相关性。结果：对比非肥胖组，肥胖组 PCOS患者外周血淋巴细胞 miR-27a、miR-141的表达水平更高，但外周血 PI3K mRNA、

AKT mRNA的表达水平更低（P＜0.05）。PCOS患者外周血淋巴细胞 miR-27a、miR-141表达与外周血 PI3K mRNA、AKT mRNA

表达呈负相关（P＜0.05）。结论：肥胖型 PCOS患者外周血淋巴细胞 miR-27a、miR-141表达增高，外周血 PI3K mRNA、AKT mRNA

表达降低。miR-27a、miR-141高表达和与 PCOS患者 PI3K/Akt信号通路受到抑制有关。

关键词：肥胖型多囊卵巢综合征；miR-27a；miR-141；PI3K/Akt信号通路

中图分类号：R711.7 文献标识码：A 文章编号：1673-6273（2024）22-4291-03

Correlation Analysis of miR-27a, miR-141 and PI3K/AKT Signaling Pathway
in Peripheral Blood Lymphocytes of Obese Patients with

Polycystic Ovary Syndrome*

To investigate the correlation between microRNA (miR) -27a, miR-141 and phosphatidylinositol 3 kinase

(PI3K)/protein kinase B (AKT) signa/ing pathway in peripheral blood lymphocytes of obese patients with polycystic ovary syndrome

(PCOS). 110 PCOS patients were selected, and patients were divided into non-obese group (40 cases) and obese group (70 cases)

according to body mass index (BMI). The levels of miR-27a, miR-141 expression in peripheral blood lymphocytes and PI3K mRNA,

AKT mRNA in peripheral blood were detected, and the correlation were analyzed by Pearson method. Compared with

non-obese group, the levels of miR-27a and miR-141 expression in peripheral blood lymphocytes of PCOS patients in obese group were

higher, the expression levels of PI3K mRNA and AKT mRNA in peripheral blood were lower (P<0.05). The levels of miR-27a and
miR-141 expression in peripheral blood lymphocytes of PCOS patients was negatively correlated with the expression of PI3K mRNA and

AKT mRNA in peripheral blood (P<0.05). The levels of miR-27a and miR-141 expression in peripheral blood lymphocytes

of obese PCOS patients increased, and the levels of PI3K mRNA and AKT mRNA expression in peripheral blood decreased. The high

expression of miR-27a and miR-141 are related to the inhibition of PI3K/Akt signaling pathway in PCOS patients.
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前言

多囊卵巢综合征（PCOS）好发于育龄妇女，多数患者伴有

肥胖，增加高雄激素血症等等并发症发生风险[1]。磷脂酰肌醇 3

激酶（PI3K）/蛋白激酶 B（AKT）是调控细胞增殖、存活和代谢

等多种生理病理过程的信号通路，激活 PI3K/AKT信号通路可

促进 PCOS患者卵巢颗粒细胞的存活、生长和增殖，抑制颗粒

细胞凋亡[2]。微小核糖核酸（miRNA）是一种非编码 RNA，多项
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证据表明 miRNA在 PCOS患者颗粒细胞、卵泡细胞和外周血

中异常表达，与 PCOS发病有关[3]。miR-27a可促使机体脂肪累

积，阻碍胰岛素信号通路传导，诱导胰岛素抵抗，PCOS患者血

清 miR-27a水平增高与卵泡数、睾酮、空腹血糖、胰岛素抵抗指

数呈正相关[4]。miR-141可激活代谢组织中的胰岛素信号通路，

抑制胰岛素抵抗，与肥胖、代谢性疾病有关，miR-141家族成员

miR-141-3p 在 PCOS 患者中表达异常且与糖脂代谢紊乱相

关 [5]。miRNA-141通过 PI3K/Akt通路调控滋养细胞凋亡参与

子痫前期疾病进展[6]。本研究拟探讨肥胖型 PCOS患者外周血

淋巴细胞 miR-27a、miR-141 表达与 PI3K/AKT 信号通路的相

关性，报道如下。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选取 2021年 1月至 2023年 10月同济大学附属第十人民

医院收治的 110例 PCOS患者，纳入标准：① 符合 PCOS相关

诊断标准[7]；② 签署同意书。排除标准：① 处于妊娠、哺乳期；② 既

往激素治疗史；③ 并发炎症性疾病、高泌乳素血症或代谢性疾

病者；④ 并发恶性肿瘤者；⑤ 原发性卵巢功能低下或卵巢早衰

者；⑥ 其他因素引起的高雄激素血症者。按照成年人体质量指

数（BMI）的标准[8]分为非肥胖组（BMI＜28 kg/m2，40例）和肥胖

组（BMI逸28 kg/m2，70 例）。肥胖组：年龄 21-37 岁，平均

（29.65± 5.17）岁；病程 4-10月，平均（7.35± 2.06）月；闭经（停

经时间逸6个月）13例。非肥胖组：年龄 20-38岁，平均（29.11±

5.37）岁；病程 4-11月，平均（7.02± 2.21）月；闭经（停经时间逸6

个月）15例。两组一般资料无差异（P＞0.05）。本研究获得同济

大学附属第十人民医院伦理委员会批准。

1.2 外周血淋巴细胞 miR-27a、miR-141、外周血 PI3K mRNA

和 AKT mRNA检测

所有 PCOS患者入组后 24 h内采集外周静脉血 6 mL分

别注入两个肝素试管中混匀，其中一个试管标本加入与其等体

积稀释的淋巴细胞分离液，离心后获得淋巴细胞，另一个试管

标本混匀待检。使用 TRIzolTM试剂从淋巴细胞中提取总 RNA，

使用 QIAamp RNA Blood Mini Kit从外周血中提取总 RNA。使

用 Evo M-MLV反转录试剂盒 II将总 RNA逆转录为互补核糖

核酸（cDNA）。CFX96实时 PCR检测系统进行实时 PCR反应，

以 U6为内参，反应条件：先 95℃ 30 s，然后 40个循环的 95℃

5 s, 60℃ 30 s, 65℃ 5 s。PCR体系（20滋L）：RNase-freeH2O7.2滋L，
cDNA 2 滋L，正向引物 0.4 滋L，反向引物 0.4 滋L，2 × SYBR誖
Green Pro Taq HS Premix 10 滋L。所有引物均由上海生工生物
科技有限公司合成。采用 2- △ △ CT 法计算 miR-27a、miR-141、

PI3K mRNA、AKT mRNA相对表达量。

1.3 统计学分析

采用 SPSS 25.0软件。连续变量表示为均值± 标准差，使用

t检验。Pearson法分析 miR-27a、miR-141表达与 PI3K mRNA、

AKT mRNA表达的相关性。检验水准琢=0.05。

2 结果

2.1 两组外周血淋巴细胞 miR-27a 、miR-141 和外周血 PI3K

mRNA、AKT mRNA表达比较

对比非肥胖组，肥胖组 PCOS 患者外周血淋巴细胞

miR-27a和 miR-141表达水平更高，外周血 PI3K mRNA、AKT

mRNA表达水平更低（P＜0.05）。见表 1。

表 1 两组外周血淋巴细胞 miR-27a、miR-141和外周血 PI3K mRNA、AKT mRNA表达比较（x± s）
Table 1 Comparison of miR-27a, miR-141 expression in peripheral blood lymphocytes and PI3K mRNA, AKT mRNA

in peripheral blood between two groups(x± s)

Groups n miR-27a miR-141 PI3K mRNA AKT mRNA

Obese group 70 2.65± 0.71 3.55± 0.26 0.71± 0.16 0.43± 0.11

Non-obese group 70 0.82± 0.20 1.55± 0.29 1.26± 0.23 0.85± 0.24

t 15.916 37.205 -14.736 -12.545

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

2.2 外周血淋巴细胞 miR-27a、miR-141 表达与外周血 PI3K

mRNA、AKT mRNA表达水平的相关性

PCOS患者外周血淋巴细胞 miR-27a、miR-141 表达与外

周血 PI3KmRNA、AKTmRNA表达呈负相关（P＜0.05）。见表2。

表 2外周血淋巴细胞 miR-27a、miR-141表达与外周血 PI3K mRNA、AKT mRNA表达水平的相关性

Table 2 Correlation between the levels of miR-27a, miR-141 expression in peripheral blood lymphocytes and PI3K mRNA,

AKT mRNA expression in peripheral blood

Indexs
miR-27a miR-141

r P r P

PI3K mRNA -0.569 0.000 -0.517 0.000

AKT mRNA -0.482 0.000 -0.493 0.000

3 讨论
PCOS是一种与卵泡发生异常有关的内分泌疾病，且肥胖
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会加重 PCOS病情，颗粒细胞增殖受抑制和凋亡增加是卵泡生

长异常的主要因素[9]。研究表明 PI3K/Akt信号通路被阻断会抑

制颗粒细胞增殖，增强细胞凋亡，影响卵泡发育，导致 PCOS发

病[10]。miRNA转录后参与基因表达的调控，在组织发育和分化

调控过程中发挥关键作用，还可通过调控丝裂原活化蛋白激酶

/细胞外信号调节激酶、PI3K/Akt等信号通路调控颗粒细胞增

殖和凋亡，参与卵母细胞成熟和卵泡形成，miRNA 失调与

PCOS之间密切相关[11]。

miR-27a是脂肪细胞合成的负向调节因子，通过靶向过氧

化物酶体增殖因子活化受体 酌（PPAR-酌）调节脂质代谢、糖代谢
和炎症反应等多种生理过程，且 miR-27a在 PCOS患者颗粒细

胞及卵巢中均呈现高表达。本研究发现肥胖型 PCOS患者外周

血淋巴细胞 miR-27a表达升高，提示 miR-27a可能参与 PCOS

发病过程。原因可能是 miR-27a表达升高，负向调控 PPAR-酌
阻断 PI3K/AKT信号通路，下调葡萄糖转运体 4表达，促进糖

代谢紊乱和胰岛素抵抗，诱导 PCOS患者脂质堆积和肥胖[12]。

本研究发现 PCOS患者外周血淋巴细胞 miR-27a表达与外周

血 PI3K mRNA、AKT mRNA表达呈负相关，说明 miR-27a过

表达可能通过抑制 PI3K/Akt信号通路参与 PCOS发病过程。

推测原因为 miR-27a过表达及 PI3K/Akt信号通路异常阻滞可

能引起雄激素和雌激素失衡，导致颗粒细胞增殖抑制和凋亡，

卵泡发育异常，诱导 PCOS发病[13]。

miR-141参与葡萄糖稳态和脂质代谢，同时其被证实与

PCOS患者卵巢颗粒细胞的增殖、凋亡有关。本研究发现肥胖

型 PCOS 患者外周血淋巴细胞 miR-141 表达升高，提示

miR-141表达升高可能诱导 PCOS发病。miR-141高表达可抑

制胰岛素敏感性和调节葡萄糖摄取，导致胰岛素抵抗，胰岛素

抵抗可加剧糖脂代谢异常，导致脂肪积聚和肥胖[14]。本研究显

示 PCOS患者 miR-141表达与 PI3KmRNA、Akt mRNA呈负相

关，表明 miR-141可能调控 PI3K/Akt信号通路参与 PCOS发

病过程。miR-141可通过 PI3K/Akt/mTOR信号通路调节 PCOS

卵巢颗粒细胞，同时 PI3K/Ak信号通路异常不仅影响胰岛素代

谢，还影响卵泡的分化与生长，导致卵母细胞质量下降，引起

PCOS。

综上所述，肥胖型 PCOS 患者外周血淋巴细胞中

miR-27a、miR-141表达增高，可能通过抑制 PI3K/Akt信号通路

参与 PCOS发病过程。
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