
·临床研究·

抗米勒管激素和相关临床因素间关系的
初步探索

雷晨慧１ 　 倪凯茹２ 　 吴丽娟３ 　 颜士健２ 　 张弘４ 　 石怡珍２

１皖南医学院弋矶山医院医学影像中心，芜湖　 ２４１０００；２苏州大学附属第二医院核医学

科，苏州　 ２１５００４；３苏州大学附属第二医院生殖中心，苏州　 ２１５００４；４苏州大学附属第

二医院妇产科，苏州　 ２１５００４
雷晨慧和倪凯茹对本文有同等贡献

通信作者：石怡珍， Ｅｍａｉｌ： ｓｚｄｒｓｈｉ８８＠ １６３．ｃｏｍ

【摘要】 　 目的　 初步探索健康女性血清抗米勒管激素（ＡＭＨ）值与相关临床因素间的关系，建
立并验证健康女性年龄和血清 ＡＭＨ 值的相关方程。 方法　 回顾性分析苏州大学附属第二医院核医

学科 ２０１５ 年 ３ 月至 ２０１６ 年 １２ 月间 ６０２ 例检测血清 ＡＭＨ 值且临床资料相对齐全的女性受试者资

料，分为健康组（４８４ 名，２０～ ５２ 岁）和病例组（１１８ 例，２０～ ４２ 岁；月经失调者）。 采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩相

关分析健康组雌二醇（Ｅ２）、睾酮（Ｔ）、卵泡刺激素（ＦＳＨ）、促黄体生成素（ＬＨ）、体质指数（ＢＭＩ）与

ＡＭＨ 值间的关系；采用 Ｋｒｕｓｋａｌ⁃Ｗａｌｌｉｓ 秩和检验分析孕产史对血清 ＡＭＨ 值的影响。 以健康组 ＡＭＨ
数据为基础，建立 ＡＭＨ 值预测方程。 纳入检测 ＡＭＨ 值的健康女性对方程进行内部（２７ 名）和外部

（３７ 名）验证（符号秩检验）。 另通过两独立样本 ｔ 检验分析病例组与相应年龄健康组 ＡＭＨ 值间的

差异。 结果　 健康组女性血清 ＡＭＨ 值与 Ｅ２ 和 Ｔ 呈正相关（ ｒｓ 值：０．２６３ 和 ０．３３４，均 Ｐ＜０．００１），与
ＦＳＨ、ＬＨ 和 ＢＭＩ 呈负相关（ｒｓ 值：－０．５１５～ －０．１１０，均 Ｐ＜０．０５）。 建立的健康女性 ＡＭＨ 值预测方程为：
ＬｏｇＡＭＨ＝－１．２０８＋０．１×年龄－０．０００ ０４２×年龄３（Ｒ２ ＝ ０．７３５，Ｐ＜０．００１）。 内、外部验证示血清 ＡＭＨ 实测

值与预测值间的差异无统计学意义（ ｚ 值：－１．６２ 和－１．５２，均 Ｐ＞０．０５）。 将病例组（１１８例）和相应年龄段

健康组（４４６名）分别分为＜３５ 岁及≥３５ 岁亚组，在 ２ 个年龄亚组中，病例组血清 ＡＭＨ 值均更低（ ｔ 值：
１８．６４ 和 １１ ７０，均 Ｐ＜０．００１）。 结论　 健康女性中，血清 ＡＭＨ 值仅与部分临床因素有关。 建立的血

清 ＡＭＨ 值和年龄间的适用方程有望为临床诊疗提供参考依据。
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在女性胎儿 ３６ 周时即可测定，青春期达高峰，随后

持续下降，绝经期几乎无法测出［１⁃２］。 血清 ＡＭＨ 值

在月经周期中保持恒定，不受促性腺激素［２］ 或短期

避孕药的影响［３］。 目前 ＡＭＨ 主要用于评估卵巢储

备功能［１，４⁃５］ 及妇科疾病的进展和预后［６⁃９］。 近年

来，准确评估卵巢储备功能的需求日益增长。
本研究回顾性总结了苏州大学附属第二医院核

医学科电化学发光实验室部分 ＡＭＨ 值及受试者相

关临床资料，探讨苏州周边地区健康女性各年龄段

血清 ＡＭＨ 值的变化规律，建立并验证基于本实验

室检测方法的健康女性年龄与血清 ＡＭＨ 值的相关

方程，初步探索血清 ＡＭＨ 值与临床相关因素的关

系，分析月经失调是否影响血清 ＡＭＨ 值，以期为临

床初步判断卵巢储备功能提供参考依据。

资料与方法

１．研究对象及分组。 本研究符合《赫尔辛基宣言》
的原则。 回顾性分析 ２０１５ 年 ３ 月至 ２０１６ 年 １２ 月间于

苏州大学附属第二医院核医学科检测血清 ＡＭＨ 值

且临床资料相对齐全的女性。 遵循纳入标准，将纳

入者分为健康组和病例组。
健康组纳入标准：（１）≤４０ 岁的女性月经周期

规律，＞４０ 岁的女性考虑到绝经前期的情况，允许月

经周期不规律；（２）半年内没有接受激素治疗；（３）
没有女性生殖系统手术史（如子宫或卵巢切除术）；
（４）没有已知的慢性、系统性、代谢性、内分泌系统

等疾病；（５）没有放疗及化疗史。
病例组纳入标准：妇科医师诊断为月经失调，包

括月经周期、经期、经量等异常。
最终纳入 ６０２ 例女性，健康组 ４８４ 名，年龄（３１．６±

６．３）岁，２０ ～ ５２ 岁；病例组 １１８ 例，２０ ～ ４２ 岁。 再据

年龄将健康组分为 ５ 个亚组：≥２０ 且＜２５ 岁、≥２５

且＜３０ 岁、≥３０ 且＜３５ 岁、≥３５ 且＜４０ 岁、≥４０ 且＜
５５ 岁组。 另外，选取 ２０１５ 年 ７ 月至 ２０１５ 年 ８ 月及

２０１７ 年 １２ 月至 ２０１８ 年 ２ 月测定血清 ＡＭＨ 值的健

康女性，分别作为内部验证组［２７ 名；年龄（３０．０±
４ ６）岁］和外部验证组［３７ 名；年龄（３２．９±７．６）岁］。

２． ＡＭＨ 值及其他性激素测定。 健康组 ２６２ 名

女性检测基础性激素。 于月经周期第 ２ ～ ５ 天采集

血样，早晨空腹，肘静脉采集不抗凝血 ３～４ ｍｌ，室温

下 ３ ８００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ（离心半径 １７ ｃｍ），取血

清待测。 应用全自动电化学发光免疫分析仪（瑞士

Ｒｏｃｈｅ 公司；Ｃｏｂａｓ ｅ６０１）检测血清中 ＡＭＨ 及卵泡刺

激素（ｆｏｌｌｉｃｌｅ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ， ＦＳＨ）、雌二醇（ｅｓｔｒａ⁃
ｄｉｏｌ， Ｅ２）、促黄体生成素（ ｌｕｅｔｉｎｉｚｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ， ＬＨ）
和睾酮（ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ， Ｔ）水平。 于实验室每天室内

质量控制在控的情况下，当天检测每份血清样本。
３．利用健康组数据分析血清 ＡＭＨ 值与相关临床

因素［基础性激素、年龄、体质指数（ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘ，
ＢＭＩ）］的关系并建立 ＡＭＨ 值的预测方程；同时在健

康组中筛选与病例组年龄相对应的女性作为对照

组，研究二者之间血清 ＡＭＨ 的差异。
４．统计学处理。 采用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ ２１．０ 软件处理

数据。 符合正态分布的定量资料以 ｘ±ｓ 表示，不符

合正态分布的定量资料以 Ｍ （Ｑ１，Ｑ３ ） 表示。 将

ＡＭＨ 行对数转换至符合正态分布，分析 ＬｏｇＡＭＨ 与

年龄间的模型摘要和参数估计值，取 Ｒ２ 较大者建立

方程。 采用 Ｋｒｕｓｋａｌ⁃Ｗａｌｌｉｓ 秩和检验分析不同年龄

亚组流产次数和生育次数的组间差异及孕产史对血

清 ＡＭＨ 值的影响；采用两独立样本 ｔ 检验分析对照

组及病例组血清 ＡＭＨ 值的差异；采用符号秩检验

分析内部和外部验证组血清 ＡＭＨ 实测值与预测值

的差异；采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩相关分析血清 ＡＭＨ 值和

各临床因素之间的相关关系。 以 Ｐ＜０．０５ 为差异或

相关性有统计学意义。
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表 １　 不同年龄亚组受试者的孕产史情况

组别 人数（名）
流产次数（名）

０ 次 １ 次 ２ 次 ３ 次 ４ 次

生育次数（名）

０ 次 １ 次 ２ 次 ３ 次 ４ 次

≥２０ 且＜２５ 岁 ５３ ４７ ２ ２ ２ ０ ５１ １ １ ０ ０
≥２５ 且＜３０ 岁 １７８ １３０ ３４ ８ ５ １ １２７ ５１ ０ ０ ０
≥３０ 且＜３５ 岁 １０７ ６７ ２７ １０ ２ １ ４１ ６１ ５ ０ ０
≥３５ 且＜４０ 岁 ７６ ３０ ２１ ２１ ４ ０ １２ ５６ ８ ０ ０
≥４０ 且＜５５ 岁 ５０ 　 ８ ２２ １９ １ ０ 　 ０ ３０ １８ １ １

　 　
表 ２　 病例组与对照组血清抗米勒管激素（ＡＭＨ）值的比较［ｘ±ｓ 或 Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］

组别
人数

（名）

＜３５ 岁

人数（名） 年龄（岁） 血清 ＡＭＨ 值（μｇ ／ Ｌ）

≥３５ 岁

人数（名） 年龄（岁） 血清 ＡＭＨ 值（μｇ ／ Ｌ）

病例组 １１８ ８２ ２９．０（２７．０，３１．２） １．５４±０．６４ ３６ ３８．０（３６．２，３９．０） ０．８５±０．６１
对照组 ４４６ ３４５ ２８．０（２６．０，３０．０） ４．０１±１．１６ １０１ ３７．０（３６．０，３９．０） ２．７０±１．２１

ｚ 值或 ｔ 值 －１．６１ａ １８．６４ －１．５６ａ １１．７０
Ｐ 值 ０．１０８ ＜０．００１ ０．１１９ ＜０．００１

　 　 注：ａ 为 ｚ 值，余为 ｔ 值

结　 　 果

１． ４８４ 名健康组女性中，２６２ 名（５４．１３％）检测基

础性激素，４６４ 名（９５．８７％）提供了孕产史信息。 ≥２０
且＜２５ 岁（５３ 名）、≥２５ 且＜３０ 岁（１８９ 名）、≥３０ 且＜
３５ 岁（１１２ 名）、≥３５ 且＜４０ 岁（８０ 名）、≥４０ 且＜５５ 岁

（５０ 名） 亚组受试者的血清 ＡＭＨ 值分别为 ４． ０８
（３ １９，５．２７）、４．５３（３．４５，５．６０）、３．８０（２．８０，５．１５）、
２ ４８（１．８６，３．４３）和 ０．３１（０．０４，２．９８） μｇ ／ Ｌ，差异有

统计学意义（Ｈ＝ １８７．５７，Ｐ＜０．００１）。 各年龄组血清

ＡＭＨ 值 ９５％数据分布分别为：１． ６７ ～ ６． ９７、１． ８９ ～
７ ２９、０．９３～７．２１、０．３１～５．２５ 和 ０．０１～３．１５ μｇ ／ Ｌ。 以

上 ５ 个亚组对应的参考区间 （厂家提供） 分别为

１ ６６～９．４９、１．１８ ～ ９．１６、０．６７ ～ ７． ５５、０． ７８ ～ ５． ２４ 和

０ ０５～２．９６ μｇ ／ Ｌ。
２．血清 ＡＭＨ 值与年龄相关方程的建立与验证。

（１）方程的建立。 ４８４ 名健康组受试者血清 ＡＭＨ 值为

３．６３（２．５５，５．０６） μｇ ／ Ｌ，与年龄呈负相关（ ｒｓ ＝ －０．３９２，
Ｐ＜０．００１）。 考虑到血清 ＡＭＨ 值为非正态分布，先将

其行 ｌｏｇ 转换，根据 Ｒ２ 大小建立血清 ＡＭＨ 值和年龄

的相关方程：ＬｏｇＡＭＨ＝－１．２０８＋０．１×年龄－０．０００ ０４２×
年龄３（Ｒ２ ＝ ０．７３５，Ｐ＜０．００１）。

（２）方程的验证。 在内部验证组（２７ 名）中，血清

ＡＭＨ 实测值与预测值分别为 ４．５９（３．４５，５．６３）和 ４ ２３
（３．４１，４．６３） μｇ ／ Ｌ，差异无统计学意义（ ｚ ＝ －１．６２，Ｐ ＝
０．１３４）；在外部验证组（３７ 名）中，血清 ＡＭＨ 实测值与

预测值分别为 ４．３１（３．３４，４．８７）和 ４．３２（３．１０，４．６４） μｇ ／ Ｌ，
差异亦无统计学意义（ ｚ＝ －１．５２，Ｐ＝ ０．１８８）。 外部验

证组实测值与预测值间的残差值符合正态分布，表

明残差没有偏离正常范围，方程具合理性。
３．血清 ＡＭＨ 值与相关指标的相关分析结果。

Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩相关分析显示，血清 ＡＭＨ 值与 ＢＭＩ 呈

负相关（ ｒｓ ＝ － ０． １１０， Ｐ ＝ ０． ０１８），与初潮年龄［１３
（１３，１４）岁］的相关性无统计学意义（ｒｓ ＝ －０．０７６，Ｐ ＝
０ １０４）。 ２６２ 名检测基础性激素的健康组女性血清

ＡＭＨ 值与 Ｅ２［４５． ９６（８９． ８０，１５６． ０１） ｐｍｏｌ ／ Ｌ； ｒｓ ＝
０ ２６３， Ｐ＜０．００１］、Ｔ［７７．８８（６１．９７，１００．７１） ｎｍｏｌ ／ Ｌ；
ｒｓ ＝ ０．３３４， Ｐ＜０．００１］呈正相关，与 ＦＳＨ［６．６２（５．６８，
８．３２） Ｕ ／ Ｌ；ｒｓ ＝ －０．５１５， Ｐ＜０．００１］及 ＬＨ［５．３５（３．９５，
６．９８） Ｕ ／ Ｌ；ｒｓ ＝ －０．１６１， Ｐ＝ ０．０１２］呈负相关。

４．流产次数及生育次数对 ＡＭＨ 值的分析。 考

虑到年龄对血清 ＡＭＨ 值的影响，将 ４６４ 名提供孕

产史的女性按年龄分为 ５ 个亚组，其孕产史信息见

表 １。 ５ 个亚组间流产次数（Ｈ ＝ １８．７４，Ｐ ＝ ０．００１）、
生育次数（Ｈ＝ １４．５２，Ｐ ＝ ０．００６）差异均有统计学意

义。 各亚组间流产次数（Ｈ 值：０． ５７ ～ ６． ７６，均 Ｐ ＞
０ ０５）、生育次数（Ｈ 值：０．３１ ～ ５．６４，ｚ ＝ －０．０８，均 Ｐ＞
０．０５）对血清 ＡＭＨ 值的影响没有统计学意义。

５． １１８ 例月经失调者 ２０～４２ 岁，血清 ＡＭＨ 值为

（１．３３±０．７１） μｇ ／ Ｌ。 选择健康组 ２０ ～ ４２ 岁的 ４４６ 名

女性作为对照组，分别将对照组和病例组按照年龄

分为＜３５ 岁组和≥３５ 岁组（表 ２）。 ＜３５ 岁的病例组

与对照组年龄间的差异没有统计学意义（ ｚ ＝ －１．６１，
Ｐ＝０．１０８）；２ 组间的差异亦没有统计学意义（ｚ ＝－１．５６，
Ｐ＝ ０．１１９）。 而＜３５ 岁的病例组女性与对照组女性、≥
３５ 岁的病例组与对照组女性血清 ＡＭＨ 值间的差异均

有统计学意义（ ｔ 值：１８．６４ 和 １１．７０，均 Ｐ＜０ ００１）。
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讨　 　 论

血清 ＡＭＨ 值与女性卵巢内卵泡数量及质量密

切相关，随着年龄增长，女性卵巢功能逐步下降。 在

临床诊疗时，临床医师常根据厂商提供的参考范围评

估患者的实测 ＡＭＨ 值，没有较好的个性化诊疗指标

作为参考。 本研究建立了年龄和血清 ＡＭＨ 值之间的

适用方程，即 ＬｏｇＡＭＨ＝－１．２０８＋０．１×年龄－０．００ ００４２×
年龄３（Ｒ２ ＝ ０．７３５，Ｐ＜０．００１），与文献［１０］报道的预

测函数类似；本研究对方程进行了内外部验证，血清

ＡＭＨ 预测值与实测血清 ＡＭＨ 值间的差异无统计学

意义，且外部验证组检测值及预测值间的残差值满

足正态分布，没有偏离正常范围。 这意味着该方程

可较准确地根据女性年龄估算出该年龄应达到的正

常血清 ＡＭＨ 值。 将该方程应用于临床诊疗中，根
据方程计算的预测正常值，联合实验室提供的参考

区间，可帮助临床医师更加客观准确地分析患者实

测 ＡＭＨ 值，为评估患者卵巢储备提供更加准确的

参考依据。
研究发现，血清 ＡＭＨ 值具有地域及人种差异

性［１１⁃１２］。 国内多数实验室采用的是厂家提供的参

考区间，数据主要源自对高加索人的研究。 本研究

中，基于健康人群血清 ＡＭＨ 值 ９５％数据分布与本

实验室所采用的试剂生产厂家参考范围稍有不同，
总体数值略低且范围略窄，这与文献［１３］报道卵巢

储备功能及血清 ＡＭＨ 值可能受地域及种族的影响

一致。 国内临床实验室迫切需要建立一个基于亚洲

人种的血清 ＡＭＨ 值参考区间。
本研究发现，血清 ＡＭＨ 值与 Ｅ２、Ｔ 呈正相关，

而与 ＦＳＨ、ＬＨ、ＢＭＩ 呈负相关。 血清 ＡＭＨ 值与 ＦＳＨ
之间的关系在很多研究中被证实［１４］，逐渐降低的血

清 ＡＭＨ 值预示着卵泡数目逐渐减少，同时伴随 Ｅ２
的降低，负反馈上调 ＦＳＨ 水平。 目前，临床上常应

用 ＦＳＨ 和 Ｅ２ 并结合临床表现诊断卵巢功能早衰，
而性激素量化的改变往往已影响到整个内分泌轴包

括靶器官功能的改变和反馈弧的形成，不利于对患

者的早诊断。 有研究提示卵巢早衰患者的 ＡＭＨ
值、ＬＨ ／ ＦＳＨ 会出现明显变化，并出现卵巢体积明显

减小，窦卵泡数量减少等情况［１５］。 而在卵巢早衰患

者的治疗过程中，血清 ＡＭＨ 值对判断卵巢功能恢

复的可信度优于 ＦＳＨ、ＬＨ［１６］。 因此，临床对于疑似

或确诊卵巢早衰的患者，应联合血清 ＡＭＨ 值、ＬＨ ／
ＦＳＨ 及超声检查，以提供更可靠的诊断及治疗依据。

本研究中，病例组血清 ＡＭＨ 值低于同年龄组健

康者，提示月经失调女性可能存在内分泌功能紊乱或

卵巢储备功能受损。 由于研究限制，本研究没有继续

随访病例组的诊疗信息，有待后续进一步追踪。
综上，本研究成功建立了以年龄预测健康女性

ＡＭＨ 值的方程，为临床个性化诊疗提供了参考依

据，并初步探索了临床因素与血清 ＡＭＨ 值的相关

性。 ＢＭＩ、基础性激素与 ＡＭＨ 值存在一定的相关

性，而初潮年龄、流产次数及生育次数对 ＡＭＨ 值无

明显影响。 月经失调患者血清 ＡＭＨ 值与正常健康

女性存在差异。 此外，对于其他可能影响 ＡＭＨ 值

的诸多临床疾病和诊疗措施，由于研究病例的限制，
未能展开研究，有待积累病例和临床资料进行分析

和总结。
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