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胎盘表达转录因子 1在多囊卵巢综合征大鼠卵巢组织中的表达

及其对大鼠卵巢颗粒细胞增殖的影响
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［［摘 要］］   目的目的：：探讨胎盘表达转录因子 1 （Plet1） 在来曲唑构建的多囊卵巢综合征 （PCOS） 模型

大鼠卵巢组织中的表达及其对大鼠卵巢颗粒细胞增殖调控作用，并阐明 Plet1 参与 PCOS 发病的可

能机制。方法方法：：取课题组前期研究采集的大鼠卵巢样本，分为对照组和 PCOS 组，采用实时荧光定量

PCR （RT-qPCR） 和 Western blotting 法检测 2 组大鼠卵巢组织中 Plet1 mRNA 和蛋白表达水平。另取

24只大鼠，采用阴道涂片鉴定将大鼠分为发情前期、发情期、发情后期及发情间期 4组，RT-qPCR法检

测不同发情周期大鼠卵巢组织中 Plet1 mRNA 表达水平，免疫组织化学法检测大鼠卵巢组织中 Plet1表达

定位。转染大鼠卵巢颗粒细胞，分为对照组、si-Plet1-rat-266组、si-Plet1-rat-383组和 si-Plet1-rat-554组。

采用细胞计数试剂盒 8 （CCK-8） 法检测各组大鼠卵巢颗粒细胞增殖活性，采用 RT-qPCR 法检测各组

大鼠卵巢颗粒细胞中细胞分裂蛋白激酶 6 （CDK6） 和 P53 mRNA 表达水平。结果结果：：RT-qPCR法检测，

Plet1 mRNA 在正常大鼠卵巢中表达，Plet1 mRNA 表达水平在各发情周期组间比较差异无统计学意义

（P>0. 05）。免疫组织化学检测，Plet1蛋白在大鼠卵巢组织中表达定位主要在卵巢颗粒细胞和黄体细胞。

与对照组比较，PCOS组大鼠卵巢中 Plet1 mRNA和蛋白表达水平均明显降低 （P<0. 05）。RT-qPCR 法检

测，与对照组比较，si-Plet1-rat-383 组大鼠卵巢颗粒细胞中 Plet1 mRNA 表达水平明显降低 （P<0. 01），

且下降幅度最大。CCK-8法检测，与对照组比较，si-Plet1-rat-383 组大鼠卵巢颗粒细胞增殖活性明显降

低 （P<0. 05）。与对照组比较，si-Plet1-rat-383 组 CDK6 和 P53 mRNA表达水平明显降低（P<0. 05或

P<0. 01）。结论结论：：Plet1 蛋白在正常大鼠卵巢组织中表达分布主要集中于卵巢颗粒细胞和黄体细胞。

PCOS 模型大鼠卵巢组织内 Plet1基因表达下调，干扰 Plet1基因表达可抑制大鼠卵巢颗粒细胞增殖。
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ABSTRACT  Objective：To investigate the expression of placenta expressed transcript 1（Plet1）in ovarian 
tissue of the letrozole-induced model rats of polycystic ovary syndrome （PCOS） and its effect on the 
proliferation of rat ovarian granulosa cells，and to clarify the possible mechanism by which Plet1 may 
contribute to the pathogenesis of PCOS.  Methods： The ovarian tissue samples from the rats collected in 
previous studies were used and divided into control and PCOS groups.   Real-time fluorescence quantitative 
PCR （RT-qPCR） and Western blotting methods were used to detect the expression levels of Plet1 mRNA 
and protein in ovarian tissue of the rat in two groups.  Additionally， twenty-four rats underwent vaginal smear 
cytology were divided into four groups by estrous cycle phase： proestrus，estrus，metestrus and diestrus.  
RT-qPCR was used to detect the expression level of Plet1 mRNA in ovarian tissue of the rats in various 
groups，and immunohistochemistry （IHC） method was used to detect the location of Plet1 expression in the 
rat ovarian tissue in various groups.  The rat ovarian granulosa cells were transfected and divided into control 
group， si-Plet1-rat-266 group， si-Plet1-rat-383 group， and si-Plet1-rat-554 group.  Cell counting kit-8
（CCK-8）method was used to assess the cell proliferation activities of rat ovarian granulosa cells in various 
groups， and RT-qPCR method was used to detect the expression levels of cyclin-dependent kinase 6 
（CDK6） and P53 mRNA in rat ovarian granulosa cells in various groups.  Results： The RT-qPCR results 
revealed that Plet1 mRNA was expressed in the ovaries of normal rats， while no statistically significant 
difference was observed across estrous cycle phases （P>0. 05）.  The immunohistochemistry results showed 
that the expression of Plet1 protein was mainly localized in ovarian granulosa cells and luteal cells in the rat 
ovarian tissue.  Compared with control group，the expression levels of Plet1 mRNA and protein in ovarian 
tissue of the rats in PCOS group were significantly decreased （P<0. 05）.  The RT-qPCR results 
showed that compared with control group， the expression level of Plet1 mRNA in ovarian granulosa cells 
in si-Plet1-rat-383 group was decreased （P<0. 01）， exhibiting the most pronounced reduction.  Compared 
with control group， the proliferation activity of rat ovarian granulosa cells in si-Plet1-rat-383 group was 
decreased （P<0. 05）.  Compared with control group， the expression levels of CDK6 and P53 mRNA in 
rat ovarian granulosa cells in si-Plet1-rat-383 group were significantly decreased （P<0. 05 or P<0. 01）.  
Conclusion： Plet1 protein is predominantly expressed and localized in granulosa cells and luteal cells in 
normal rat ovarian tissue.  Its expression is downregulated in the ovarian tissue of PCOS model rats， and 
interference with Plet1 gene expression may inhibit the proliferation of rat ovarian granulosa cells.
KEYWORDS Polycystic ovary syndrome； Placenta expressed transcription factor 1； Estrous cycle；
Ovarian granulosa cells；Cell proliferation

多囊卵巢综合征 （polycystic ovary syndrome，
PCOS） 作为育龄女性群体中普遍存在的内分泌与

代谢异常综合征，其特点涵盖了高雄激素状态、卵

巢多囊性改变、持续的排卵功能障碍以及代谢失

调。PCOS 患者常面临排卵紊乱的困扰，这一现象

更是育龄女性因排卵障碍所致不孕症的重要诱因之

一，影响着女性的生殖健康。研究［1-4］显示：PCOS
患者面临不良妊娠结局的风险呈现上升趋势，然而

其 内 在 机 制 仍 待 阐 明。  胎 盘 表 达 转 录 因 子 1
（placenta expressed transcription factor 1，Plet1） 在

牛、猪、羊和小鼠等多种生物体内均有表达分

布［5-8］。已有研究［9-11］ 显示：Plet1 在细胞分化、迁

移和黏附过程中扮演关键角色。研究［6，12］ 显示：

Plet1 可能在胎盘中参与调控母胎联系和胚胎质量

的相关过程。本课题组前期研究［13］ 通过高通量测

序技术发现 PCOS 模型大鼠卵巢组织中 Plet1 表达

水平低于正常对照组。本研究采用实时荧光定量

PCR （real-time fluorescence quantitative PCR，RT-

qPCR） 法、Western blotting 法和免疫组织化学染

色等方法探讨正常大鼠卵巢组织中 Plet1 表达水平

与位置分布，并同步分析来曲唑所构建的 PCOS 模

型鼠卵巢组织中 Plet1 的表达情况及其对大鼠卵巢

颗粒细胞增殖功能的影响，以阐明 Plet1 在 PCOS
发病中的潜在作用。

1 材料与方法  

1. 1　　实验动物实验动物、、主要试剂和仪器主要试剂和仪器　　24 只 80 日龄健

康雌性 SD 大鼠由吉林大学实验动物中心提供，体
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质量约 200 g，动物使用许可证号：SYXK（吉）2016-

0001。本研究经吉林大学第二医院伦理委员会审批

（伦理审批号：KT202009087）。Plet1 多克隆抗体

购自武汉博欧特生物科技有限公司，TRIzol 试剂

购自上海拜力生物科技有限公司，逆转录试剂盒购

自北京启维益成科技有限公司，RT-qPCR SYBR
试剂盒购自北京宝日医生物技术有限公司，免疫组

织化学试剂盒购自武汉博士德生物公司，一抗稀释

液、二抗稀释液、二喹啉甲酸 （bicinchoninic acid，
BCA） 蛋白浓度测定试剂盒 （增强型） 和细胞计

数试剂盒 8 （cell counting kit-8，CCK-8） 试剂购自

上海碧云天生物技术公司。荧光显微镜  （型号： Ⅸ71）
购自日本 Olympus 公司，电泳图像分析系统 （型

号：FR-980B） 购自上海玉博生物科技有限公司，

RT-qPCR 仪 （型号：FQD-96A） 购自北京科誉兴

业科技发展有限公司，全自动化学发光测定仪 （型

号： IS 1200） 购自四川迈克生物科技股份有限

公司。

1. 2　　实验动物分组和样本采集实验动物分组和样本采集　　对照组和 PCOS组

大鼠卵巢组织来自本课题组前期工作，实验应用来

曲唑灌胃造模并留取组织标本［13］。将 24 只雌性 SD
大鼠分为 4 组，通过阴道涂片鉴定为发情前期、发

情期、发情后期和发情间期，每组 6 只。使用 2%
戊巴比妥钠对大鼠实施麻醉致死，双侧卵巢被摘

除。选取其中一侧卵巢，采用 10% 甲醛溶液加以

固定处理；相对应的另一侧保存于-80 ℃环境中。

1. 3　　免疫组织化学染色法检测免疫组织化学染色法检测 Plet1 在大鼠卵巢组在大鼠卵巢组

织中表达定位织中表达定位　　对正常大鼠卵巢组织切片样本进行

免疫组织化学染色。切片脱蜡并充分水化后，滴加

3% H2O2 于室温孵育，随后置于 10 mmol·L- ¹ pH
为 6. 0枸橼酸缓冲液中，微波 98 ℃高温加热 10 min，
解冻 20 min，静置至室温。使用 10% 山羊血清进行

封闭，37 ℃孵育 30 min。加入稀释比例为 1∶200
的兔抗 Plet1 多克隆抗体，于 4 ℃过夜孵育。对样

本进行轻度苏木精复染 2 min，随后于盐酸乙醇中

短暂分色，置于饱和碳酸锂中显蓝 30 s，于显微镜

下观察，可见细胞核呈现蓝色。采用乙醇梯度脱水

与透明处理后，使用中性树胶封固玻片。显微镜下

拍照记录，观察染色结果。

1. 4　　RT--qPCR 法检测大鼠卵巢组织中法检测大鼠卵巢组织中 Plet1 mRNA

表达水平表达水平　　采用 TRIzol 提取卵巢组织总 RNA，用

逆转录试剂盒将 RNA 逆转录为 cDNA，逆转录体

系 10 μL，包括 5×All-In-One RT Mastermix 4 μL，

Nuclease-free H2O 6 μL。充分混匀后置于 PCR 仪。

反应条件为：25 ℃、10 min；42 ℃、15 min；85 ℃，

5 min， 1 个循环。采用 SYBR Mix 反应体系进行

RT-qPCR 反 应 ， 反 应 体 系 （20. 0 μL）： SYBR 
Mix 10. 0 μL，上游引物 0. 5 μL，下游引物 0. 5 μL，

RNase-Free H2O 7. 0 μL， cDNA 模板 2. 0 μL。反

应条件：95 ℃、5 min 预变性；95 ℃、10 s 变性；

60 ℃、30 s 退火、延伸。记录样本的循环反应阈值

并校正，采用 2-△△Ct 法计算各组大鼠卵巢组织中

Plet1 mRNA 表达水平。基于美国国家生物技术信

息   中   心   （National   Center   for   Biotechnology 
Information， NCBI） 数 据 库 所 提 供 的 基 因 序

列 信 息，采 用 Allele ID6 软件设计 RT-qPCR 所需

引物。设计的引物由吉林省库美生物科技有限公司

负责合成。见表 1。

1. 5　　 Western blotting 法 检 测法 检 测 PCOS 组 和 对 照 组组 和 对 照 组

大大 鼠 卵 巢 组 织 中鼠 卵 巢 组 织 中 Plet1 蛋 白 表 达 水 平蛋 白 表 达 水 平　　在卵巢组

织 中 提 取 蛋 白 质 ， 使 用 牛 血 清 白 蛋 白 （bovine 
serum albumin，BSA） 测定各样品蛋白浓度。将各

组等浓度蛋白样品加载至凝胶上，电泳分离并鉴定

Plet1 蛋白的特异性条带。采用半干转法进行转膜，

5% 脱脂奶粉进行封闭处理，使用一抗稀释液分别

制 备 甘 油 醛 -3- 磷 酸 脱 氢 酶 （glyceraldehyde-3-

phosphate dehydrogenase，GAPDH）（比例为 1∶5 000）
和 Plet1（比例为 1∶500）一抗溶液。将一抗加入体系

中，于 4 ℃孵育过夜；用二抗稀释液配制山羊抗鼠

二抗 （稀释比例为 1∶3 333），室温孵育 1~2 h。使

用辣根过氧化物酶（horseradish peroxidase，HRP）-

增 强 型 化 学 发 光 （enhanced chemiluminescence，
ECL） 法进行发光及显影。采集图像并使用 Image J
软件进行分析，计算目的蛋白表达水平，实验重复

3 次。目的蛋白表达水平=目的蛋白条带灰度值/
GAPDH 蛋白条带灰度值。

1. 6　　RT--qPCR 法检测法检测转染后各组大鼠卵巢颗粒细转染后各组大鼠卵巢颗粒细

胞中胞中 Plet1 mRNA 表达水平表达水平　　将大鼠卵巢颗粒细胞

表表 1　　RT--qPCR 引物序列引物序列

TabTab.. 11　　Primer sequences of Primer sequences of RT--qPCR

Primer

Plet1

GAPDH

Sequence（5'-3'）                
F:AGCGGAGCATACGAGAAGTG
R:TGTAGCTGTGCGGTTGATGA
F:CAAGTTCAACGGCACA
R:CAGTAGACTCCACGACAT
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从 CO2培养环境中取出，转移至生物安全柜内进行

无菌操作。吸去原有培养基，用磷酸盐缓冲液

（phosphate buffered saline，PBS） 清洗 2 次，每孔

加入 1. 9 mL 新鲜完全培养基。用 45 μL 基础培养

基稀释 5 μL siRNA 溶液，吹打混匀；另用 45 μL 基

础培养基稀释 5 μL siRNA 非脂质体转染试剂，吹

打混匀；将转染试剂与 siRNA 混合后静置 20 min，
将混合溶液加入细胞中，每孔 100 μL，混匀后 37 ℃
孵育 48 h。根据转染试剂不同，实验分为对照组、

si-Plet1-rat-266 组、si-Plet1-rat-383 组和 si-Plet1-rat-
554 组。细胞中加入 TRIzol 试剂，用匀浆器充分

迅速研磨，加入三氯甲烷，剧烈摇晃，室温静置

10 min，离心 15 min，取最上层水相置于新的离心

管  中。加  入  等  体  积  的  异  丙  醇，混  匀。加  入  用
RNase-free ddH2O 配 制 的 75% 乙 醇 （加 入 量 与

TRIzol 相同），颠倒清洗沉淀并离心，小心吸取上

清并弃掉，室温下晾干。加入 100 μL RNase-free 
ddH2O 充分溶解 RNA 沉淀，采用超微量紫外可见

分光光度计测定各组细胞 RNA 浓度和质量。依次

加入逆转录反应体系组分，充分混匀。总反应体系

（20 μL）：RNase-free ddH2O 14 μL， 5×All-in-one 
qRT SuperMix 4 μL， Enzyme Mix 1 μL， RNA 样

品  1 μL。设置逆转录程序，进行逆转录。依次加

入 RT-qPCR 反应体系组分，充分混匀。设定反应

体系，总反应体系 （11 μL）：2×ChamQ Universal 
SYBR qPCR Master Mix 5. 2 μL， ddH2O 3. 8 μL，

基 因 上 游 引 物 0. 5 μL， 基 因 下 游 引 物 0. 5 μL，

cDNA 样品 1. 0 μL，进行检测，采用 2－△△Ct法计算

各组卵巢颗粒细胞中 Plet1 mRNA 表达水平。

1. 7　　CCK--8 法检测转染后法检测转染后 2 组组大鼠卵巢颗粒细胞大鼠卵巢颗粒细胞

增殖活性增殖活性　　细胞转染处理 24 h 后，移除上清液，以

PBS 缓冲液轻柔清洗培养皿底部，加入适量胰酶消

化细胞。离心后去除上清液，保留细胞沉淀，加入

完全培养基重悬，接种于 96 孔细胞培养板。培养

24 h 后，  于各孔加入 10 μ L CCK-8 试剂和 90 μL 
DMEM 基础培养基混合溶液，放入 CO2 培养箱中

孵育 60 min。取出 96 孔细胞培养板，采用酶标仪

于 450 nm 波长处测量各孔吸光度 （A） 值，以 A 值

代表各组细胞增殖活性。

1. 8　　RT--qPCR 法检测转染后法检测转染后 2组大鼠卵巢颗粒细组大鼠卵巢颗粒细胞胞

中增殖相关基因中增殖相关基因 mRNA表达水平表达水平　　采用RT-qPCR 法

检测各组大鼠卵巢颗粒细胞中细胞分裂蛋白激酶 6
（cyclin-dependent  kinase 6，CDK6） 和  P53 mRNA

的表达水平，检测方法同“1. 6”。相应特异性引物

序列见表 2。

1. 9　　统计学分析统计学分析　　采用 SPSS 17. 0 统计软件进行

统计学分析。通过 Shapiro-Wilk 检验对各组数据

进行正态性检验，大鼠卵巢组织中 Plet1 mRNA
和蛋白表达水平、转染后各组细胞增殖活性及细

胞中 Plet1、CDK6 和 P53 mRNA 表达水平均符合

正态分布，以 x±s 表示，对照组和 PCOS 组样本

均数比较采用两独立样本 t 检验，多组间样本均

数比较采用方差分析，组间样本均数两两比较采

用 SNK-q 检验。以 P<0. 05 为差异有统计学意义。

2 结  果  

2. 1　　不同发情周期大鼠卵巢组织中不同发情周期大鼠卵巢组织中 Plet1 mRNA

表表达水平达水平　　阴道涂片检查结果显示：依据大鼠雌性

发情周期特点，可将其分为 4 个阶段，包括发情前

期，以有核上皮细胞为主；发情期，以角化上皮细

胞为主；发情后期，可见有核上皮细胞、角化上皮

细胞和白细胞 3 种细胞存在；发情间期，以白细胞

为主。见图 1。采用 RT-qPCR 法对不同发情周期

大鼠卵巢组织中 Plet1 mRNA 表达水平进行检测，

结果显示：在 4 组不同发情周期大鼠卵巢组织中

Plet1 mRNA 均有表达，其表达水平在各阶段间比

较差异无统计学意义 （P>0. 05）。见图 2。
2. 2　　大鼠卵巢组织中大鼠卵巢组织中 Plet1 蛋白表达定位蛋白表达定位　　免疫组

织化学染色检测结果显示：在卵巢组织中，Plet1
蛋白主要表达于卵丘颗粒细胞、卵泡膜细胞、黄体

和卵巢间质。Plet1 蛋白在卵丘颗粒细胞和黄体中

的表达尤为显著，成为这些区域的主要表达蛋白

之一。见图 3。
2. 3　　2 组大鼠卵巢组织中组大鼠卵巢组织中 Plet1 mRNA 和蛋白表达和蛋白表达

水平水平　　RT-qPCR 法检测结果显示：与对照组比较，

PCOS 组大鼠卵巢组织中 Plet1 mRNA 表达水平明

表表 2　转染后　转染后 RT--qPCR 引物序列引物序列

TabTab.. 22　　Primer sequences of RTPrimer sequences of RT--qPCR after transfectionqPCR after transfection

Primer

CDK6

P53

GAPDH

Sequence（5'-3'）                
F:GCACACATCAAACAACCTGACC
R:GGCCCACTTCACCGTACTAA
F:GCTGACCAGCAGTACGAATG
R:GCACACATCAAACAACCTGACC
F:CAAGTTCAACGGCACA
R:CAGTAGACTCCACGACAT
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显降低 （P<0. 05）。见图 4。Western blotting 法结

果显示：与对照组比较，PCOS 组大鼠卵巢组织中

Plet1 蛋白表达水平明显降低 （P<0. 05）。见图 5。
2. 4　　转染后各组大鼠卵巢颗粒细胞中转染后各组大鼠卵巢颗粒细胞中 Plet1 mRNA

表达水平表达水平　　转染后各组细胞 RT-qPCR 法检测结果

显示：与对照组比较，si-Plet1-rat-266 组大鼠卵巢

颗粒细胞中 Plet1 mRNA 表达无明显变化，差异无

统 计 学 意 义 （P>0. 05）， si-Plet1-rat-383 组 和 si-
Plet1-rat-554 组细胞中 Plet1 mRNA 表达水平均明

显 降 低（P<0. 05 或 P<0. 01）。见图 6。 si-Plet1-

rat-383 组细胞中 Plet1 mRNA 表达水平最低，敲低

效果最好，因此后续实验选择该组处理方式。

2. 5　　 转 染 后转 染 后 2 组 大 鼠 卵 巢 颗 粒 细 胞 增 殖 活 性组 大 鼠 卵 巢 颗 粒 细 胞 增 殖 活 性　　  

 CCK-8 法检测结果显示：与对照组 （1. 525±
0. 231） 比较， si-Plet1-rat-383 组 （1. 148±0. 155）
大鼠卵巢颗粒细胞增殖活性明显降低 （P<0. 05）。

2. 6　　转染后转染后 2 组大鼠卵巢颗粒细胞中增殖相关基组大鼠卵巢颗粒细胞中增殖相关基

因因 mRNA 表达水平表达水平　　RT-qPCR 法结果显示：与对

照组比较， si-Plet1-rat-383 组大鼠卵巢颗粒细胞中

增殖相关基因 CDK6 和 P53 mRNA 表达水平均明

显降低 （P<0. 05 或 P<0. 01）。见表 3。

3 讨  论  

PCOS 是一种常见于育龄女性的内分泌与代谢

紊乱性疾病，其主要特征包括排卵障碍、高雄激素

血症、胰岛素抵抗和卵巢多囊样改变等，患者常表

现出一系列症状，包括月经周期不规律、生育能力

下降、体毛增多、皮肤痤疮多发及体质量超标等。

PCOS 影响范围广泛，涉及多个系统及器官的功能

异常，其病理机制尚未完全明确［14-18］。深入剖析

PCOS 发生发展中的生殖系统病理演变过程具有重

要的临床意义。既往研究［13］ 通过高通量测序技术

观察发现：PCOS 模型大鼠卵巢中 Plet1 表达水平

明显降低，提示 Plet1 可能参与 PCOS 的发病机理。

本研究采用 RT-qPCR 技术和免疫组织化学等方法，

A B C D

A：Proestrus；B:Estrus；C:Metestrus；D:Diestrus.
图图 1　　4 组大鼠不同发情周期阴道涂片组大鼠不同发情周期阴道涂片（（×100））

Fig. 1　　Vaginal smears of rats in four groups at different oestrus stages（（×100））
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A：Proestrus； B：Estrus； C：Metestrus； D：Diestrus.
图图 2　　4 组大鼠不同发情周期卵巢组织中组大鼠不同发情周期卵巢组织中 Plet1 mRNA

表达水平表达水平

Fig. 2　　Expression levels of Plet1 mRNA in ovarian 

tissue of rats in four groups at different oestrus stages

A B C

50 μm 50 μm 50 μm

A: Cumulus granulosa cells； B: Corpus luteum； C: Ovarian stroma.
图图 3　免疫组织化学染色法检测　免疫组织化学染色法检测 Plet1 蛋白在大鼠卵巢组织中的表达情况蛋白在大鼠卵巢组织中的表达情况

Fig. 3　　Expression of Plet1 protein in ovarian tissue of rats detected by immunohistochemistry staining 
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系统分析了 Plet1 在正常大鼠卵巢组织中的表达及

其分布，观察其在 PCOS 大鼠模型中的差异表达，

并探讨其对大鼠卵巢颗粒细胞增殖功能的调控作

用，以揭示 Plet1 在 PCOS 发病机制中的潜在作用。

本研究结果显示：大鼠卵巢组织中 Plet1 主要表达

于卵巢颗粒细胞和黄体细胞中，Plet1 mRNA 表达

水平与发情周期无关，提示 Plet1 可能参与调控卵

巢 功 能 的 病 理 生 理 过 程 ； 与 正 常 组 大 鼠 比 较 ，

PCOS 模型大鼠卵巢内 Plet1 mRNA 和蛋白表达水

平均明显降低，且干扰 Plet1 表达后， si-Plet1-rat-
383 组大鼠卵巢颗粒细胞增殖活性降低，细胞中

CDK6 和 P53 mRNA 表达水平明显降低，以上结果

均表明 Plet1 可能通过调控细胞周期相关基因影响

卵巢颗粒细胞增殖。

Plet1 基因在牛、羊、大鼠和小鼠等多种生物

的胎盘组织中均有表达，尽管其功能尚未完全明

确，但已有研究［5，19-22］ 表明：Plet1 可能与组织损

伤修复、细胞增殖和分化有关，并对细胞的迁移和

黏附能力产生影响。为研究 Plet1 在胎盘中的作用，

BROOKS 等［7］ 采用转录组学分析羊妊娠期腺上皮

和胚胎组织，研究显示：Plet1 在妊娠第 20 天的胚

胎中表达水平最高。ZHAO 等［8］ 研究显示：在猪

胎盘组织和 14 日龄胚胎中可检测到 Plet1 基因表

达，在胚胎从球状发育至附植前期的细长形态阶

段，Plet1表达水平明显上升，提示该基因可能在胚

胎伸长和附植过程中发挥重要作用。研究［6］表明：
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图图 4　　RT--qPCR法检测法检测 2组大鼠卵巢组织中组大鼠卵巢组织中Plet1 mRNA

表达水平表达水平

Fig. 4　　Expression levels of Plet1 mRNA in ovarian tissue 

of rats in two groups detected by RT--qPCR method
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Lane 1： Control group； Lane 2： PCOS group. *P<0.05 compared 
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图图 5　　 Western blotting 法 检 测法 检 测 2 组 大 鼠 卵 巢 组 织 中组 大 鼠 卵 巢 组 织 中

Plet1 蛋白表达电泳图蛋白表达电泳图（（A））和直条图和直条图（（B））

Fig. 5　　Electrophoregram（（A））  and  histogram（（B））  of 

expression of Plet1 protein in ovarian tissue of rats in 

two groups detected by Western blotting method
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图图 6　转染后各组大鼠卵巢颗粒细胞中　转染后各组大鼠卵巢颗粒细胞中 Plet1 mRNA 表表

达水平达水平

Fig. 6　　 Expression levels of Plet1 mRNA in ovarian 

granulosa   cells   of   rats   in   various   groups   after 

transfection

表表 3　　RT--qPCR 法检测法检测 2 组大鼠卵巢颗粒细胞组大鼠卵巢颗粒细胞 CDK6 和和 P53 

mRNA 表达水平表达水平

TabTab.. 33　　 Expression levels of Expression levels of CDKCDK66 and  and PP5353 mRNA in rat  mRNA in rat 
ovarian granulosa cells in two groups detected by RTovarian granulosa cells in two groups detected by RT--qPCR qPCR 
methodmethod (n=3， x±s）

Group
Control
Si-Plet1-rat-383

CDK6

1.037±0.080
0.787±0.060*

P53

1.050±0.014
0.670±0.057**

*P<0.05，**P<0.01 compared with control group.
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在胚胎着床阶段，Plet1 在牛子宫组织内的表达水

平明显升高；在发情阶段，Plet1 主要定位于子宫

基质细胞；当胚胎成功附植后，其表达主要集中于

子宫腔上皮细胞和腺体上皮细胞，且表达水平明

显升高。研究［8］ 显示：在妊娠第 8. 5 天的小鼠胚

胎中，Plet1 基因可在胚胎中被检测到，Plet1 蛋白

主要定位于迷路层中紧密围绕母体静脉窦周围的滋

养层细胞区域和糖原含量丰富的滋养层细胞内；在

整个妊娠期间，Plet1 在胎盘组织中持续表达，提

示其可能参与维持母体与胎盘在孕期之间的相互作

用及妊娠过程的调控。

研究［10］显示：小鼠胚胎干细胞中 Plet1 基因表

达可能受到 DNA 甲基化修饰的抑制，然而其表达

在滋养层干细胞及滋养巨细胞表面则呈现恢复状

态，表明 Plet1 在影响小鼠胎盘滋养层细胞分化过

程中可能起关键作用，并参与维持滋养细胞自我更

新与分化平衡的调控机制。研究［23］ 显示：在母猪

妊娠第 15、26、50 和 95 天的滋养细胞中均可检测

到 Plet1 mRNA 及其蛋白的表达，表明 Plet1 可作

为猪滋养层细胞的特异性分子标志物；在妊娠过程

中，猪胎盘组织中 Plet1-L 转录本表达水平明显升

高，Plet1 蛋白由滋养层细胞的胞质转移至顶端结

构，提示 Plet1 参与滋养层细胞与子宫内膜上皮层

的 相 互 作 用 。 PERVIZAJ-ORUQAJ 等［9］ 研 究 显

示：Plet1 由肺泡巨噬细胞释放，并通过诱导肺泡

上皮细胞增殖和上皮屏障修复，在肺修复过程中可

作为巨噬细胞 -上皮相互作用的重要介质，在疾病

早期气管内给予重组 Plet1 蛋白可减轻病毒性肺损

伤，提高小鼠存活率，显示出其潜在临床应用

价值。

综上所述，Plet1 蛋白在正常大鼠卵巢组织中

表达分布主要集中于卵巢颗粒细胞和黄体细胞。

PCOS 模型大鼠卵巢组织内 Plet1 mRNA 表达下调，

干扰 Plet1 表达可抑制大鼠卵巢颗粒细胞增殖。但

Plet1 能否作为预测 PCOS 患者不良妊娠结局的生

物标志物，仍需进一步研究。
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