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  摘 要:目的 探讨骨质疏松症(OP)并发髋部骨折患者血清 miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p水平

及临床意义。方法 选取2022年1月至2024年1月在该院治疗的214例OP患者作为研究对象,根据是否发

生髋部骨折将其分为骨折组和OP组,各107例。另选取同期在该院体检的107例健康者作为对照组。收集所

有研究对象基线资料。检测所有参与者血清 miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p、Ⅰ型胶原羧基末端肽

(CTX)、Ⅰ型前胶原氨基端前肽(PⅠNP)、钙(Ca)、磷(P)水平。采用Pearson相关分析OP并发髋部骨折患者

血清miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p水平与骨代谢指标的相关性。采用多因素Logistic回归分析 OP
患者并发髋部骨折的影响因素。绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析血清 miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-
142-5p对OP患者并发髋部骨折的诊断价值。结果 骨折组OP病程长于OP组,有饮酒史、有OP家族史患

者比例高于OP组,差异均有统计学意义(P<0.05)。骨折组和 OP组血清 miR-23b-3p、miR-125a-5p水平高

于对照组,且骨折组高于OP组,差异均有统计学意义(P<0.05)。骨折组和OP组血清 miR-142-5p水平低于

对照组,且骨折组低于OP组,差异均有统计学意义(P<0.05)。骨折组血清CTX、PⅠNP水平高于OP组,Ca
水平低于OP组,差异均有统计学意义(P<0.05)。Pearson相关分析结果显示,OP并发髋部骨折患者血清

miR-23b-3p、miR-125a-5p水平与CTX、PⅠNP水平呈正相关(P<0.05),与Ca水平呈负相关(P<0.05),血

清miR-142-5p水平与CTX、PⅠNP水平呈负相关(P<0.05),与Ca水平呈正相关(P<0.05)。多因素Logis-
tic回归分析结果显示,有饮酒史及血清miR-23b-3p、miR-125a-5p水平升高为OP患者并发髋部骨折的危险因

素(P<0.05),血清miR-142-5p水平升高为OP患者并发髋部骨折的保护因素(P<0.05)。ROC曲线分析结

果显示,3项指标联合诊断OP患者并发髋部骨折的曲线下面积(AUC)为0.879,大于血清 miR-23b-3p、miR-
125a-5p、miR-142-5p单独诊断的AUC(Z=3.576、2.544、3.841,均P<0.05)。结论 相比于单纯OP患者,
OP并发髋部骨折患者血清miR-23b-3p、miR-125a-5p水平升高,miR-142-5p水平降低,血清 miR-23b-3p、miR-
125a-5p、miR-142-5p联合对OP患者并发髋部骨折可能具有一定的诊断价值,可用于临床辅助诊断。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

serum
 

miR-23b-3p,miR-125a-5p
 

and
 

miR-142-5p
 

levels
 

and
 

their
 

clin-
ical

 

significance
 

in
 

patients
 

with
 

osteoporosis
 

(OP)complicated
 

with
 

hip
 

fractures.Methods A
 

total
 

of
 

214
 

pa-
tients

 

with
 

OP
 

treated
 

in
 

the
 

hospital
 

from
 

January
 

2022
 

to
 

January
 

2024
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

sub-
jects.They

 

were
 

divided
 

into
 

the
 

fracture
 

group
 

and
 

the
 

OP
 

group
 

according
 

to
 

whether
 

they
 

had
 

hip
 

frac-
tures,with

 

107
 

cases
 

in
 

each
 

group.Another
 

107
 

healthy
 

individuals
 

from
 

the
 

same
 

period
 

of
 

physical
 

exami-
nation

 

in
 

the
 

hospital
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.Baseline
 

date
 

of
 

all
 

subjects
 

were
 

collected.The
 

levels
 

of
 

serum
 

miR-23b-3p,miR-125a-5p,miR-142-5p,type
 

Ⅰ
 

collagen
 

carboxy-terminal
 

peptide
 

(CTX),type
 

I
 

pro-
collagen

 

amino-terminal
 

propeptide
 

(PⅠNP),calcium
 

(Ca)
 

and
 

phosphorus
 

(P)
 

were
 

detected
 

in
 

all
 

partici-
pants.Pearson

 

correlation
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

the
 

serum
 

miR-23b-3p,miR-
125a-5p

 

and
 

miR-142-5p
 

levels
 

of
 

patients
 

with
 

OP
 

complicated
 

with
 

hip
 

fractures
 

and
 

bone
 

metabolism
 

indi-
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cators.Multivariable
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

hip
 

fractures
 

in
 

patients
 

with
 

OP.The
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

miR-23b-3p,miR-125a-5p
 

and
 

miR-142-5p
 

for
 

OP
 

complicated
 

with
 

hip
 

fractures.Results The
 

dura-
tion

 

of
 

OP
 

in
 

the
 

fracture
 

group
 

was
 

longer
 

than
 

that
 

in
 

the
 

OP
 

group,and
 

the
 

proportion
 

of
 

history
 

of
 

alcohol
 

consumption
 

and
 

family
 

history
 

of
 

OP
 

in
 

the
 

fracture
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

OP
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

serum
 

miR-23b-3p
 

and
 

miR-125a-5p
 

levels
 

in
 

the
 

fracture
 

group
 

and
 

the
 

OP
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statisti-
cally

 

significant
 

(P<0.05).The
 

serum
 

miR-142-5p
 

levels
 

in
 

the
 

fracture
 

group
 

and
 

the
 

OP
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

serum
 

CTX
 

and
 

PⅠNP
 

levels
 

in
 

the
 

fracture
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

OP
 

group,and
 

the
 

Ca
 

level
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

OP
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Pearson
 

correlation
 

a-
nalysis

 

showed
 

that
 

the
 

serum
 

miR-23b-3p
 

and
 

miR-125a-5p
 

levels
 

of
 

patients
 

with
 

OP
 

complicated
 

with
 

hip
 

fractures
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

CTX
 

and
 

PⅠNP
 

levels
 

(P<0.05),and
 

negatively
 

correlated
 

with
 

Ca
 

level
 

(P<0.05),the
 

serum
 

miR-142-5p
 

level
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

CTX
 

and
 

PⅠNP
 

levels
 

(P<
0.05),and

 

positively
 

correlated
 

with
 

Ca
 

level
 

(P<0.05).Multivariable
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

having
 

a
 

history
 

of
 

alcohol
 

consumption
 

and
 

elevated
 

serum
 

miR-23b-3p
 

and
 

miR-125a-5p
 

levels
 

were
 

risk
 

factors
 

for
 

hip
 

fractures
 

in
 

patients
 

with
 

OP
 

(P<0.05),and
 

elevated
 

serum
 

miR-142-5p
 

level
 

was
 

a
 

protective
 

factor
 

for
 

hip
 

fractures
 

in
 

patients
 

with
 

OP
 

(P<0.05).ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

the
 

combined
 

diagnosis
 

of
 

the
 

three
 

indicators
 

for
 

OP
 

complicated
 

with
 

hip
 

fractures
 

was
 

0.879,which
 

was
 

greater
 

than
 

the
 

AUC
 

of
 

serum
 

miR-23b-3p,miR-125a-5p
 

and
 

miR-142-5p
 

alone
 

(Z=
3.576,2.544,3.841,all

 

P<0.05).Conclusion Compared
 

with
 

patients
 

with
 

simple
 

OP,patients
 

with
 

OP
 

and
 

hip
 

fractures
 

have
 

elevated
 

levels
 

of
 

serum
 

miR-23b-3p
 

and
 

miR-125a-5p
 

and
 

decreased
 

level
 

of
 

miR-142-5p.
The

 

combined
 

serum
 

levels
 

of
 

miR-23b-3p,miR-125a-5p,and
 

miR-142-5p
 

may
 

have
 

certain
 

diagnostic
 

value
 

for
 

OP
 

patients
 

with
 

hip
 

fractures
 

and
 

can
 

be
 

used
 

for
 

clinical
 

auxiliary
 

diagnosis.
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  骨质疏松症(OP)以骨量减少、骨微结构退化为

主要病理过程,可引发骨强度降低、脆性提高,导致骨

折风险升高[1]。髋部骨折是常见的一种骨折类型,在
OP患者中具有较高的发病率,严重时会造成死亡,危
害患者的生活质量及生命健康[2]。据报道,由于人口

老龄化加剧,OP患者发生髋部骨折的风险逐渐升高,
且引发死亡的风险增大[3-4]。目前,临床多采用手术

进行治疗,可有效进行复位,但是患者术后易发生一

系列不良并发症,如下肢深静脉血栓(DVT)等,影响

患者预后情况[5]。因此,对 OP患者尽早评估骨折风

险,并采取防治措施,能有效降低骨折的发生率,改善

患者的生活质量。随着RNA测序技术的不断进展,
对微小RNA(miRNA)的了解逐渐深入,研究发现,
miRNA对OP相关基因具有调控作用,参与OP的发

生、发展过程[6]。miRNA可调控 OP患者骨细胞的

增殖、分化等过程,进而影响骨形成与骨吸收之间的

平衡,参与骨代谢及骨组织再生,在OP的发生、发展

过程中起到关键作用[7],如 miRNA-21、miRNA214
等在OP的诊断评估中具有重要作用,可作为生物标

志物用 于 早 期 诊 断 中[8]。研 究 表 明,miR-23b-3p、
miR-125a-5p、miR-142-5p在机体破骨细胞分化过程

中发挥重要作用[9-11],但是其在OP的发生、发展中的

作用研究较少,特别是关于这些 miRNA作为联合标

志物预测髋部骨折风险的研究较少见。因此,本研究

检测 了 血 清 miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p
水平,进一步分析其在 OP合并髋部骨折的诊断价

值,为临床诊断及后续治疗方案的制订提供一定参

考。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2022年1月至2024年1月在

本院进行治疗的214例OP患者作为研究对象,根据

是否发生髋部骨折将其分为骨折组和 OP组,各107
例。纳入标准:(1)所有患者均符合《原发性骨质疏松

症诊疗指南(2022)》[12]中OP的诊断标准;(2)骨折组

患者均经过CT检查确诊为髋部骨折;(3)临床资料完

整。排除标准:(1)合并恶性肿瘤;(2)合并先天性疾

病;(3)合并心、肝等重要器官功能障碍;(4)长期服用

激素等继发性 OP者;(5)近期服用影响骨代谢相关

药物;(6)合并精神异常;(7)既往存在车祸等因素造

成的创伤性骨折史。另选取同期在本院体检的107
例健康者作为对照组。骨折组男50例,女57例;年
龄62~78岁,平均(69.34±7.54)岁。OP组男52
例,女55例;年龄63~80岁,平均(70.36±7.78)岁。
对照 组 男54例,女53例;年 龄62~79岁,平 均

(69.55±7.64)岁。3组一般资料比较,差异无统计学

意义(P>0.05),有可比性。本研究经本院医学伦理
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委员会审核批准[伦审(2021)141号],所有参与者均

签署知情同意书。
1.2 仪器与试剂 离心机(型号:102101,无锡耐思

生命科技公司);全自动生化分析仪(型号:EXC-800,
上海企晟医疗器械有限公司);RNA提取试剂盒(货
号:SB-MR009,上海圣尔生物公司);反转录试剂盒

(货号:GOY-C6397,上海谷研实业有限公司);Taq聚

合酶链反应(PCR)
  

MasterMix试剂盒(货号:GOY-
C6430,上海谷研实业有限公司)。
1.3 方法

1.3.1 血清 miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p
水平检测 分别采集所有患者入院后第2天及对照

组体 检 当 天 清 晨 空 腹 静 脉 血4
 

mL,离 心10
 

min
(3

 

000
 

r/min),分离血清,分装2份,置于-80
 

℃冰

箱中保存待用。采用荧光定量PCR检测血清 miR-
23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p水平,采用RNA提

取试剂盒提取总RNA,通过反转录试剂盒将RNA反

转录为互补DNA(cDNA),再根据模板扩增。反应条

件:95
 

℃预变性5
 

min,95
 

℃变性10
 

s,56
 

℃退火30
 

s,72
 

℃
 

60
 

s,40个循环,以U6为内参对照,以2-△△Ct

法计算 miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p水平。
扩增体系(20

 

μL):cDNA
 

3
 

μL,Taq
 

PCR
 

MasterMix
 

10
 

μL,dH2O
 

5
 

μL,上下游引物各1
 

μL。引物序列:
miR-23b-3p正向引物为5'-CACAAAGGCATCTC-
TACGCCCATC-3',反 向 引 物 为5'-TGTAGCTGC-
CTCGCCAGAGGC-3';miR-125a-5p正向引物为5'-
ACTGATGATGCCCATGCCTG-3',反向引物为5'-
CTGCTGATGCTCCTGAAGTG-3';miR-142-5p 正

向引物为5'-GGATCATAAAGTAGAAAA-3',反向

引物为5'-CAGTGTGTCGTGGAGT-3';U6正向引

物为5'-CTCGCTTCGGCAGCACA-3',反向引物为

5'-AACGCTTCACGAATTTGCGT-3'。所有引物由

上海卓强生物公司合成。

1.3.2 骨代谢指标检测 取另1份血清标本,采用

全自动生化分析仪检测血清钙(Ca)、磷(P)水平;采用

电化学发光法检测骨代谢指标[Ⅰ型胶原羧基末端肽

(CTX)、Ⅰ型前胶原氨基端前肽(PⅠNP)]水平。
1.3.3 基线资料收集 收集患者的基线资料,包括

体质量指数(BMI)、OP病程、吸烟史、饮酒史、是否合

并高血压、是否合并糖尿病、OP家族史。
1.4 统计学处理 采用SPSS25.0统计软件分析数

据。计数资料以例数或百分率表示,组间比较采用χ2

检验。符合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,多组间比较采用单因素

方差分析,组间两两比较采用 SNK-q 检验。采用

Pearson相关分析 OP并发髋部骨折患者血清 miR-
23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p水平与骨代谢指标

的相关性。采用多因素Logistic回归分析OP患者并

发髋部 骨 折 的 影 响 因 素。绘 制 受 试 者 工 作 特 征

(ROC)曲 线 分 析 血 清 miR-23b-3p、miR-125a-5p、
miR-142-5p对OP患者并发髋部骨折的诊断价值,曲
线下面积(AUC)比较采用 DeLong检验。以 P<
0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 3组基线资料比较 骨折组 OP病程长于 OP
组,有饮酒史、有OP家族史患者比例高于 OP组,差
异均有统计学意义(P<0.05)。见表1。
2.2 3组血清 miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-
5p水平比较 骨折组和 OP组血清 miR-23b-3p、
miR-125a-5p水平高于对照组,且骨折组高于OP组,
差异均有统计学意义(P<0.05)。骨折组和OP组血

清miR-142-5p水平低于对照组,且骨折组低于 OP
组,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表2。
2.3 骨折组和OP组骨代谢指标水平比较 骨折组

血清CTX、PⅠNP水平高于OP组,Ca水平低于OP
组,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表3。

表1  3组基线资料比较[n(%)或x±s]

组别 n
性别

男 女

年龄(岁)

≤70 >70
OP病程(年) BMI(kg/m2)

吸烟史

有 无

骨折组 107 50(46.73) 57(53.27) 61(57.01) 46(42.99) 3.22±0.78 24.35±3.21 68(63.55) 39(36.45)

OP组 107 52(48.60) 55(51.40) 57(53.27) 50(46.73) 2.96±0.67 24.48±3.42 55(51.40) 52(48.60)

χ2/t 0.075 0.302 2.616 -0.287 3.500

P 0.784 0.582 0.010 0.775 0.061

组别 n
饮酒史

有 无

合并高血压

是 否

合并糖尿病

是 否

OP家族史

有 无

骨折组 107 64(59.81) 43(40.19) 47(43.93) 60(56.07) 39(36.45) 68(63.55) 51(47.66) 56(52.34)

OP组 107 49(45.79) 58(54.21) 42(39.25) 65(60.75) 44(41.12) 63(58.88) 36(33.64) 71(66.36)

χ2/t 4.219 0.481 0.492 4.358

P 0.040 0.488 0.483 0.037
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2.4 OP并发髋部骨折患者血清 miR-23b-3p、miR-
125a-5p、miR-142-5p 水 平 与 骨 代 谢 指 标 的 相 关

性 Pearson相关分析结果显示,OP并发髋部骨折患

者血清 miR-23b-3p、miR-125a-5p水平与 CTX、PⅠ
NP水平呈正相关(P<0.05),与Ca水平呈负相关

(P<0.05);血清miR-142-5p水平与CTX、PⅠNP水

平呈负相关(P<0.05),与 Ca水平呈正相关(P<
0.05)。见表4。

表2  3组血清 miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p
   水平比较(x±s)

组别 n miR-23b-3p miR-125a-5p miR-142-5p

骨折组 107 1.86±0.58ab 2.16±0.72ab 0.65±0.18ab

OP组 107 1.37±0.44a 1.57±0.55a 0.84±0.27a

对照组 107 1.03±0.32 1.04±0.33 1.06±0.35

F 88.371 109.655 59.324

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与对照组比较,aP<0.05;与OP组比较,bP<0.05。

表3  骨折组和OP组骨代谢指标水平比较(x±s)

组别 n
CTX
(pg/mL)

PⅠNP
(ng/mL)

Ca
(mmol/L)

P
(mmol/L)

骨折组 107685.33±69.37 64.32±7.47 2.08±0.62 1.16±0.32

OP组 107570.48±58.49 50.87±6.23 2.34±0.69 1.12±0.29

t 13.093 14.303 -2.899 0.958

P <0.001 <0.001 0.004 0.339

2.5 多因素Logistic回归分析OP患者并发髋部骨

折的影响因素 以OP患者是否并发髋部骨折(是=

1,否=0)为因变量,采用逐步向前法筛选变量,最终

以OP病程(原值输入)、饮酒史(有=1,无=0)、OP
家族史(有=1,无=0)、miR-23b-3p(原值输入)、miR-
125a-5p(原值输入)、miR-142-5p(原值输入)为自变

量,进行多因素Logistic回归分析。结果显示,有饮

酒史及血清 miR-23b-3p、miR-125a-5p水平升高为

OP患者并发髋部骨折的危险因素(P<0.05),血清

miR-142-5p水平升高为 OP患者并发髋部骨折的保

护因素(P<0.05)。见表5。
表4  OP并发髋部骨折患者血清miR-23b-3p、miR-125a-5p、

 miR-142-5p水平与骨代谢指标的相关性

指标
CTX

r P

PⅠNP

r P

Ca

r P

miR-23b-3p 0.669 <0.001 0.588 <0.001 -0.599<0.001

miR-125a-5p 0.694 <0.001 0.634 <0.001 -0.683<0.001

miR-142-5p -0.538 <0.001 -0.612 <0.001 0.723<0.001

2.6 血清 miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p对

OP患者并发髋部骨折的诊断价值 以OP患者是否

并发髋部骨折为状态变量(否=0,是=1),血清 miR-
23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p单项及联合为检验

变量,绘制ROC曲线。结果显示,血清 miR-23b-3p、
miR-125a-5p、miR-142-5p单独诊断 OP患者并发髋

部骨折的AUC分别为0.763、0.817、0.746,3项指标

联合诊断OP患者并发髋部骨折的AUC为0.879,大
于血清 miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p单独

诊断 OP患者并发髋部骨折的 AUC(Z=3.576、
2.544、3.841,均P<0.05)。见表6。

表5  多因素Logistic回归分析OP患者并发髋部骨折的影响因素

因素 β SE Waldχ2 P OR OR 的95%CI

OP病程 0.638 0.358 3.178 0.075 1.893 0.938~3.818
饮酒史 0.701 0.336 4.354 0.037 2.016 1.043~3.895

OP家族史 0.452 0.241 3.523 0.061 1.572 0.980~2.521

miR-23b-3p 0.768 0.342 5.040 0.025 2.155 1.102~4.213

miR-125a-5p 0.683 0.319 4.579 0.032 1.979 1.059~3.698

miR-142-5p -0.140 0.053 7.019 0.030 0.869 0.783~0.964
常数项 1.727 0.527 10.740 0.001 - -

  注:—表示无数据。

表6  血清 miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p对OP患者并发髋部骨折的诊断价值

指标 最佳截断值 AUC AUC的95%CI 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数 P

miR-23b-3p 1.63 0.763 0.700~0.818 73.83 70.09 0.439 <0.05

miR-125a-5p 2.04 0.817 0.758~0.866 71.96 78.50 0.505 <0.05

miR-142-5p 0.77 0.746 0.682~0.803 78.50 62.62 0.411 <0.05

3项联合 — 0.879 0.827~0.919 71.96 91.59 0.636 <0.05

  注:—表示无数据。

3 讨  论

  近些年,随着社会人口老龄化,OP的发病率逐渐

升高,老年人群由于骨密度、骨强度有所降低,极易发

生髋部骨折,并引发的一系列并发症给患者造成较大
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的困扰,增加患者的经济负担和精神压力[13]。髋部骨

折是一种严重的并发症,髋关节是人体最大的负重关

节,对上半身重量起到支撑的作用,同时可维持下半

身运动,若发生髋部骨折会严重影响患者生活自理能

力及生活质量[14]。有研究表明,骨质疏松性髋部骨折

患者治疗后易发生术后谵妄等并发症,危及患者身体

健康及生活舒适度[15-16]。因此,需寻求有效指标评估

骨质疏松性髋部骨折发生的风险,尽早展开干预措

施,以缓解该类骨折的发生风险。
miRNA作为内源性非编码RNA,具有高度保守

型,可调控转录后基因的表达水平,参与多种生理病

理学过程,具有一定的病理特异性,常用作生物标志

物评估疾病的发生[17]。既往研究发现,miRNA 在

OP的发生、发展中发挥重要作用,经证实,多种 miR-
NA参与 OP的发病过程,如 miR-582-3p、miR-141
等,可通过调控骨细胞功能,影响骨吸收与骨重建的

平衡调控,促进或抑制 OP的发生[18-19]。研究发现,
miR-23b-3p可通过调控肌细胞增强因子2(MEF2)的
表达,进而参与骨髓间充质干细胞(BMSCs)成骨分化

过程,对 细 胞 成 骨 分 化 表 现 一 定 的 抑 制 作 用[20]。
CHAI等[21]研究发现,在 OP患者体内,miR-23b-3p
对成骨细胞分化具有调控作用,参与骨形成过程,另
外,可能通过调控磷脂酰肌醇3-激酶(PI3K)/蛋白激

酶
 

B(AKT)通路调控破骨细胞分化,降低骨密度,增
加骨折的风险。本研究结果发现,OP患者血清 miR-
23b-3p水平高于健康者,且并发髋部骨折的OP患者

血清miR-23b-3p水平高于未并发髋部骨折的 OP患

者,进一步分析可知,miR-23b-3p水平与骨代谢指标

具有相关性,说明 miR-23b-3p与 OP的发生、发展过

程存在一定联系,这一结果与LI等[22]研究结果一致,
miR-23b-3p表达上调,可能通过靶向调控下游基因,
抑制 Wnt/β-catenin通路,进而抑制成骨细胞分化,可
作为有效指标用于临床诊断和治疗。

研究表明,miR-125a-5p可调控G蛋白偶联受体

激酶相互作用蛋白1,进而抑制成骨细胞增殖、分化,
经证实,miR-125a-5p表达可能参与骨折患者延迟愈

合的过程[23]。本研究中,OP患者血清 miR-125a-5p
水平高于健康者,且并发髋部骨折的 OP患者血清

miR-125a-5p水平高于未并发髋部骨折的 OP患者,
进一步分析可知,miR-125a-5p水平与骨代谢指标存

在相关性,提示miR-125a-5p可能参与OP的发生、发
展过程。既往研究发现,miR-125a-5p表达上调可调

控BMSCs,进而参与成骨细胞分化过程,引起骨形成

和骨吸收紊乱[24-25]。
DU等[26]研究表明,成骨分化平衡受BMSCs调

控,与OP的发生发展密切相关,经证实,在 OP患者

中,血清 miR-142-5p水平降低,可能通过调控BM-
SCs,与OP的发生存在一定联系。本研究中,OP患

者血清miR-142-5p水平低于健康者,并发髋部骨折

的OP患者血清 miR-142-5p水平低于未并发髋部骨

折的OP患者,提示miR-142-5p可能参与OP的发生

发展过程。已有研究表明,miR-142-5p与环状RNA
(circRNA)存 在 相 互 作 用,参 与 成 骨 细 胞 分 化 过

程[27-28]。因此,miR-125a-5p可作为有效靶点用于临

床诊断和治疗。
既往研究表明,骨代谢相关指标在 OP的发生、

发展过程中占据关键地位,与 OP的发生、发展密切

相关,常用于评估OP并发骨折患者病情[2],因此,本
研究通过相关性分析发现,OP并发髋部骨折患者血

清 miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p水平与骨

代谢水平存在相关性,说明其与 OP的发生、发展存

在一定联系。此外,有饮酒史及血清 miR-23b-3p、
miR-125a-5p水平升高为OP患者并发髋部骨折的危

险因素(P<0.05),血清 miR-142-5p水平升高为OP
患者并发髋部骨折的保护因素(P<0.05),提示临床

应密切关注以上指标,及时采取有效措施缓解病情发

展。ROC曲线分析结果显示,3项指标联合诊断 OP
患者并发髋部骨折的AUC为0.879,大于血清 miR-
23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p单独诊断的 AUC
(Z=3.576、2.544、3.841,均P<0.05),说明3项指

标联合对该疾病可能具有一定的诊断价值,可用于临

床辅助诊断OP患者并发髋部骨折,为后续治疗方案

的制订提供一定参考,进而改善治疗的效果及预后恢

复情况。其可能机制是 miR-23b-3p可能通过调控

MEF2抑制成骨分化[29],而 miR-125a-5p可能通过靶

向蛋白偶联受体激酶相互作用蛋白1影响骨折愈

合[30],这些差异化的调控途径提示不同 miRNA 在

OP进展中可能发挥互补作用。
综上所述,相比于单纯OP患者,OP并发髋部骨

折患 者 血 清 miR-23b-3p、miR-125a-5p 水 平 升 高,
miR-142-5p水平降低,3项指标联合检测对 OP患者

并发髋部骨折可能具有一定的诊断价值,可用于临床

辅助诊断 OP患者并发髋部骨折。本研究通过探讨

血清miR-23b-3p、miR-125a-5p、miR-142-5p在OP患

者并发髋部骨折中的作用,进一步分析可知,3项指标

有望成为临床诊断 OP患者并发髋部骨折的有效生

物标志物,仍待进一步探讨。但是,本研究也存在一

些不足之处,血清指标检测结果缺少动态的变化过

程,并且缺乏对血清指标在该疾病中的作用机制相关

研究,此外,由于样本量较小,缺少对本研究分析结果

的进一步验证分析,后续会增加样本量,进行深入探

究和分析。
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血清GLP-1、DKK1、ACSL4水平与2型糖尿病合并急性

ST段抬高型心肌梗死患者PCI术后预后不良的关系*

翟双久美,程光慧,李迎婕,王 慧,李新军△

河北北方学院附属第二医院心内一科,河北张家口
 

075000

  摘 要:目的 探讨血清胰高血糖素样肽-1(GLP-1)、Dickkopf相关蛋白1(DKK1)、酰基辅酶A合成酶长

链家族成员4(ACSL4)水平与2型糖尿病(T2DM)合并急性ST段抬高型心肌梗死(ASTEMI)患者经皮冠状动

脉介入治疗(PCI)术后预后不良的关系。方法 选取2022年8月至2024年8月该院收治的119例T2DM 合

并ASTEMI患者为ASTEMI组,根据Gensini评分分为轻度冠状动脉病变组(56例)、中度冠状动脉病变组(41
例)和重度冠状动脉病变组(22例)。另选同期该院收治的119例单纯T2DM患者为T2DM 组,以及同期在该

院进行体检的119例健康体检者为对照组。根据T2DM合并ASTEMI患者PCI术后半年内是否发生主要不

良心血管事件将ASTEMI组分为预后不良组和预后良好组。采用酶联免疫吸附试验检测血清GLP-1、DKK1、
ACSL4水平。采用多因素Logistic回归分析T2DM合并ASTEMI患者PCI术后预后不良的影响因素。绘制

受试者工作特征(ROC)曲线分析血清GLP-1、DKK1、ACSL4单独及联合对T2DM合并ASTEMI患者PCI术

后预后不良的预测价值。结果 ASTEMI组血清 GLP-1、DKK1、ACSL4水平高于对照组和 T2DM 组,且

T2DM组高于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。重度冠状动脉病变组血清GLP-1、DKK1、ACSL4水

平高于轻度冠状动脉病变组、中度冠状动脉病变组,且中度冠状动脉病变组高于轻度冠状动脉病变组,差异均

有统计学意义(P<0.05)。预后不良组糖化血红蛋白(HbA1c)及血清GLP-1、DKK1、ACSL4水平高于预后良

好组,差异均有统计学意义(P<0.05)。多因素Logistic回归分析结果显示,HbA1c及血清GLP-1、DKK1、
ACSL4水平升高是T2DM合并ASTEMI患者PCI术后预后不良的危险因素(P<0.05)。ROC曲线分析结果

显示,GLP-1、DKK1、ACSL4联合预测T2DM合并ASTEMI患者PCI术后预后不良的曲线下面积(AUC)为

0.947,大于GLP-1、DKK1、ACSL4单独预测的AUC(Z=4.316、3.788、3.487,均P<0.05)。结论 T2DM合

并ASTEMI患者血清GLP-1、DKK1、ACSL4水平升高,可反映患者冠状动脉病变严重程度,还可作为预测

T2DM合并ASTEMI患者PCI术后预后不良的生物标志物,并且3项指标联合检测的预测效能更高。
关键词:2型糖尿病; 急性ST段抬高型心肌梗死; 胰高血糖素样肽-1; Dickkopf相关蛋白1; 酰基

辅酶A合成酶长链家族成员4; 冠状动脉病变; 经皮冠状动脉介入治疗
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

serum
 

levels
 

of
 

glucagon-like
 

peptide-1
 

(GLP-1),Dickkopf-related
 

protein
 

1
 

(DKK1),and
 

acyl-coA
 

synthetase
 

long-chain
 

family
 

member
 

4
 

(ACSL4)
 

and
 

the
 

poor
 

prognosis
 

of
 

patients
 

with
 

type
 

2
 

diabetes
 

mellitus
 

(T2DM)
 

and
 

acute
 

ST-segment
 

elevation
 

my-
ocardial

 

infarction
 

(ASTEMI)
 

after
 

percutaneous
 

coronary
 

intervention
 

(PCI).Methods A
 

total
 

of
 

119
 

pa-
tients

 

with
 

T2DM
 

and
 

ASTEMI
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

August
 

2022
 

to
 

August
 

2024
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

ASTEMI
 

group.They
 

were
 

divided
 

into
 

mild
 

coronary
 

artery
 

lesion
 

group
 

(56
 

cases),moderate
 

coronary
 

artery
 

lesion
 

group
 

(41
 

cases),and
 

severe
 

coronary
 

artery
 

lesion
 

group
 

(22
 

cases)
 

according
 

to
 

the
 

Gensini
 

score.Another
 

119
 

patients
 

with
 

simple
 

T2DM
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

T2DM
 

group,and
 

119
 

healthy
 

individuals
 

undergoing
 

physical
 

examination
 

at
 

the
 

same
 

period
 

were
 

se-

·793·检验医学与临床2026年2月第23卷第3期 Lab
 

Med
 

Clin,February
 

2025,Vol.23,No.3

* 基金项目:河北省张家口市重点研发计划项目(2221082D)。

  作者简介:翟双久美,女,主治医师,主要从事心律失常、心肌梗死等心血管疾病方向的研究。
 

 △ 通信作者,E-mail:ebdi81@163.com。

  引用格式:翟双久美,程光慧,李迎婕,等.血清GLP-1、DKK1、ACSL4水平与2型糖尿病合并急性ST段抬高型心肌梗死患者PCI术后预

后不良的关系[J].检验医学与临床,2026,23(3):397-403.


