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抗缪勒氏管激素的结构、功能、临床应用与检测技术＊

林丽淑１，龙韵洪１，徐丽惠１，冯振通１，陈　睿１综述，王革非２△ 审校

（１．深圳市福田区第二人民医院检验科，广东深圳５１８０４９；２．汕头大学医学院微生物学与

免疫学教研室，广东汕头５１５０４１）

　　摘　要：　抗缪勒氏管激素（ＡＭＨ）又称缪勒氏管抑制物（ＭＩＳ），发现于上世纪５０年代，是两个相对分子质

量为１４０×１０３ 组成的糖蛋白二聚体，属于转化生长因子β超家庭。它在胚胎性别分化中起着非常重要作用，参
与早期性器官 定 向 分 化。出 生 后 主 要 功 能 为 调 节 男 性 睾 丸 间 质 细 胞 的 功 能 及 参 与 女 性 卵 泡 的 规 律 生 成。

ＡＭＨ的检测由早期的放射免疫分析技术发展为现在的化学发光技术，在检测灵敏度等方面都有了很大的飞

跃。其常见临床应用为评估女性的卵巢储备功能、诊断早衰、多囊卵巢综合征及卵巢颗粒细胞瘤、应用于辅助

生殖技术等。
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　　抗缪 勒 氏 管 激 素（ＡＭＨ）又 称 缪 勒 氏 管 抑 制 物

（ＭＩＳ）。它在胚胎的性别分化中参与早期性器官定向

分化［１］。在男性睾丸生成过程，ＡＭＨ 于 胎 儿８周 时

开始表达，由胎 儿 睾 丸 曲 精 小 管 的 支 持 细 胞 生 成，诱

导男性缪勒氏管退化，而乌尔夫管则发育成男性生殖

系统，出生 后 ＡＭＨ 可 调 节 男 性 睾 丸 间 质 细 胞 的 功

能。女性ＡＭＨ于 胎 儿３６周 表 达，促 使 缪 勒 氏 管 发

育成子宫、输卵管和阴道的上部分［１］。女性ＡＭＨ的

来源主要为卵巢颗粒细胞生成，主要作用机制是通过

减少卵泡刺 激 素（ＦＳＨ）对 窦 前 和 小 窦 状 卵 泡 的 刺 激

生成作用抑制始基卵泡的募集和窦卵泡的发育，防止

卵泡过早 耗 竭，从 而 参 与 卵 泡 的 规 律 生 成［２－３］。由 此

可见，ＡＭＨ调节生殖管道的分化和发育，对于胚胎早

期性别分化至关重要。ＡＭＨ的浓度能准确地反映卵

巢的储 备 功 能，比 女 性 年 龄、抑 制 素Ｂ、月 经 第３天

ＦＳＨ水平、雌二醇（Ｅ２）、Ｂ超下窦状卵泡数量（ＡＦＣ）
更灵 敏 地 反 映 卵 巢 储 备 功 能，可 以 诊 断 卵 巢 早 衰

（ＰＯＦ）、应用于辅助生殖技术（ＡＲＴ）对患者制定个体

化促排卵方案、诊断多囊卵巢综合征（ＰＯＣＳ）、还可作

为指导颗粒细胞瘤（ＧＣＴ）的诊疗手段、为其他疾病治

疗过程中的女 性 卵 巢 储 备 功 能 及 生 育 能 力 评 估 提 供

依据［４］，以 及 男 性 隐 睾 症 与 无 睾 症 的 区 别 等［１］。可
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见，ＡＭＨ不仅是胚胎性别分化的重要激素，还在女性

内分泌激素中扮演着重要角色，还能辅助诊断男性隐

睾症 与 无 睾 症，是 临 床 某 些 疾 病 诊 疗 重 要 及 可 靠 的

手段。
１　抗缪勒氏管激素的结构

　　ＡＭＨ是 由 二 硫 键 连 接 而 成 的 同 源 糖 蛋 白 二 聚

体，相对分子质量１４０×１０３，由 两 个 相 对 分 子 质 量 为

７０×１０３ 的 单 体 组 成，属 于 转 化 生 长 因 子β超 家 庭

（ＴＧＦ－β），人 类 ＡＭＨ 基 因 位 于１９号 染 色 体 短 臂

（１９ｐｌ１３．３），长２．４～２．８×１０３，由含５个外显子的２７５
对碱基组 成，ＡＭＨ 的 基 因 产 物 是 ＡＭＨ 蛋 白 前 体

（ｐｒｏ－ＡＭＨ），含５６０个氨基酸 ［５］。ＡＭＨ蛋白前体可

水解成“可 变 区”Ｎ端（ＡＭＨＮ，相 对 分 子 质 量１１５×
１０３）与“成 熟 区”Ｃ端（ＡＭＨＣ，相 对 分 子 质 量２５×
１０３），ＡＭＨ　Ｃ端 作 为 活 性 作 用 端 与 受 体 结 合。不 像

其他β转化生长因子，其活化需要ＡＭＨ　Ｎ端残基存

在［１］。ＡＭＨ 颗 粒 的 生 物 学 作 用 由 ＡＭＨ 受 体Ⅰ
（ＡＭＨＲⅠ）和ＡＭＨ受体Ⅱ（ＡＭＨＲⅡ）的提供，它
们存在于间叶 细 胞。ＡＭＨＲ　Ｉ有 激 活 素 受 体 类 激 酶

ＡＬＫ２、ＡＬＫ３和 ＡＬＫ６　３ 种 不 同 类 型。ＡＭＨ 与

ＡＭＨＲ－Ｉ没有直接的亲和力，主要通过ＡＭＨＲⅡ 发

挥生物学作用。ＡＭＨ通过与ＡＭＨⅡ受体的结合启

动与ＡＭＨＲⅠ受体结合因此形成了二聚体的ＡＭＨ
复合 物，该 结 合 诱 导 ＡＭＨＲ－Ｉ酪 氨 酸 磷 酸 化 导 致

Ｓｍａｄ蛋白复合体进入细胞核参与基因翻译［１］。
２　抗缪勒氏管激素的生理功能

　　在男性胚胎睾丸生成过程，ＡＭＨ 由胎儿睾丸曲

精小管的支持细胞生成，始于胚胎第８周分泌ＡＭＨ，
通过旁分泌作用于缪勒氏管，从而诱导男性缪勒氏管

退化，而胚胎另一套生殖管道———乌尔夫管则发育成

男性生殖系统（输精管、附睾、精囊）；女性于胚胎第３６
周卵巢初级卵泡的颗粒细胞开始分泌 ＡＭＨ，缪勒氏

管因此得以保留下来并发育成子宫、输卵管和阴道的

上部分［１］。如果 男 性 胚 胎 的 睾 丸 支 持 细 胞 未 成 分 泌

ＡＭＨ或分泌的ＡＭＨ无生物学活性，或因ＡＭＨ 受

体缺陷无法与分泌的ＡＭＨ结合发挥生物学作用，将

会导 致 如 缪 勒 氏 管 永 存 综 合 征（ＰＭＤＳ）假 两 性 畸

形［５］。由此可见，ＡＭＨ参与胚胎早 期 性 器 官 定 向 分

化，在胚胎的性别早期分化中起着非常重要作用。
ＡＭＨ在女性卵巢卵泡发育中起了自分泌与旁分

泌的作用，它不表达于始基卵泡，ＡＭＨ由卵巢初级窦

前卵泡和小窦 状 卵 泡 的 颗 粒 细 胞 分 泌 作 用 抑 制 始 基

卵泡的启动；并 且 通 过 抑 制 细 胞 色 素 芳 香 化 酶Ｐ４５０
在基因和蛋白质的表达水平［５］，减少窦前和小窦卵泡

对ＦＳＨ的依赖 性 生 长，参 与 生 理 性 卵 泡 形 成 过 程 的

始基卵泡募 集 和 优 势 卵 泡 募 集。从 而 参 与 优 势 卵 泡

的规律生成，是 卵 泡 生 长 发 育 的 调 节 因 子，防 止 更 多

的卵泡消耗，保留卵巢储备［１］。免疫组织化学实验结

果表 明，ＡＭＨ 首 先 在 初 级 卵 泡 的 颗 粒 细 胞 出 现，约

７５％次级卵泡ＡＭＨ免疫组化呈阳性反应，而最强的

免疫组化 反 应 出 现 于 窦 前 和 小 窦 状 卵 泡，在 人 类 卵

巢，ＡＭＨ持续表达于卵泡发育直到４～６ｍｍ优势卵

泡的产生。当 卵 泡 发 育 至 大 于８ｍｍ 时，进 入ＦＳＨ
依赖性发育阶段，几乎不分泌ＡＭＨ，此阶段卵泡发育

依赖ＦＳＨ的分泌［６］。可见，ＡＭＨ表达始于始基卵泡

池的募集，不表达于优势卵泡。此外，ＡＭＨ不表达于

闭锁卵泡或卵泡膜细胞。体外实验证明，无ＡＭＨ分

泌时，初级窦状卵泡细胞到次级窦状卵泡细胞的过渡

加强，导致初 级 卵 泡 池 枯 竭。小 鼠 实 验 还 表 明，不 分

泌ＡＭＨ的鼠窦状卵泡细胞对ＦＳＨ更敏感，ＡＭＨ窦

状卵泡细胞会 降 低ＦＳＨ 的 阈 值，从 而 增 强 窦 卵 泡 对

ＦＳＨ的敏感性，增强小窦卵泡的生长发育，在高水平

外源性ＦＳＨ的作用下，卵泡的生长更快，导致更多的

卵泡消耗，损耗卵巢储备功能［７］。综上所述，ＡＭＨ主

要通过抑制卵 泡 募 集 和 发 育，防 止 过 多 的 卵 泡 消 耗，
使卵泡规律生成，从而发挥保留卵巢储备的作用。

ＡＭＨ在人体的生理波动体现在 以 下 方 面：在 男

性，出生前后血 清 ＡＭＨ 水 平 出 现 短 暂 下 降，之 后 升

至高水平，并且 持 续 维 持 稳 定 至 青 春 期，随 着 睾 酮 分

泌的增加，血清 ＡＭＨ 迅 速 下 降，并 于 成 年 后 稳 定 维

持在 极 低 水 平［８］。男 性 ＡＭＨ 的 生 理 功 能 主 要 表 现

在调节睾丸间质细胞的功能，睾丸间质细胞受垂体前

叶嗜碱性细 胞 分 泌 的 间 质 细 胞 刺 激 素（黄 体 生 成 素）
的作用，能合成 分 泌 雄 性 激 素，可 促 进 精 子 的 发 生 和

男性生殖器官发育，以及维持第二性征和性功能。女

性出生时血清 ＡＭＨ 水 平 远 远 低 于 男 性 出 生 时 的 水

平，出生后至青春期前ＡＭＨ血清水平较低并呈复杂

的上升趋势，于 青 春 期 平 均２４．５岁 到 达 的 ＡＭＨ 峰

值，此后随着年龄增长，血清ＡＭＨ水平逐渐下降，并

于 更 年 期 急 剧 下 降 至 极 低 水 平，直 到 检 测 不 出［６］。
ＡＭＨ在不同性别、不同年龄段具有不同分泌水平及

特点，可以根据监测不同年龄段的ＡＭＨ水平辅助诊

断性早熟及性 发 育 迟 缓 及、诊 断 卵 巢 早 衰、预 测 更 年

期等。
其他影 响 血 清 ＡＭＨ 水 平 的 影 响 还 有：种 族、吸

烟、维生素Ｄ水平与肥 胖。在 美 洲，黑 人 与 西 班 牙 女

性ＡＭＨ水平比白种女性低，吸烟女性ＡＭＨ水平低

于不吸烟女性［９］，ＳＯＷＥＲＳ等［１０］学者研究表明，吸烟

女性比不吸烟女性的ＡＭＨ水平下降更快、闭经年龄

更早。我国学 者 研 究 认 为 中 国 女 性 ＡＭＨ 比 白 种 女

性更高，该研究差异是否因研究方法不同原因所导致

有待 探 讨［１１］。女 性 血 清 ２５－羟 维 生 素 Ｄ（２５－ＯＨ－
ＶｉｔＤ）的水平与 ＡＭＨ 水平呈正相关性，有研究 推 测

维生 素Ｄ可 能 作 为 启 动 ＡＭＨ 相 关 基 因 分 泌 ＡＭＨ
的因子。在非多囊卵巢综合征女性中，和正常体质量

的女 性 比 较，体 质 量 指 数（ＢＭＩ）越 高，即 越 肥 胖 的 女

性，其血清ＡＭＨ及抑制素Ｂ（ｉｎｈＢ）水平较ＢＭＩ低的

女性更低，且其ＡＦＣ具有显著差异，并且肥胖者接受
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ＩＶＦ的成功率也较正常体质量女性低［１２］，目前肥胖导

致ＡＭＨ水平下降的机制尚不清楚，在小鼠实验中表

明，脂毒性 可 能 为 肥 胖 女 性 中 ＡＭＨ 水 平 下 降 的 原

因［１３］。ＡＭＨ的影响 因 素 因 不 同 学 者 研 究 人 群 的 抽

样方法、采用的方法学等不同，研究存在一定差异，对

于ＡＭＨ水平的 不 同 影 响 因 素 及 不 同 地 区 和 人 种 的

ＡＭＨ水平还有待进一步的深入研究。

３　抗缪勒氏管激素的检测技术

　　ＡＭＨ检测早期方法学为免疫细胞化学检测及放

射免疫分析技术（ＲＩＡ），研究的检测方法主要倾向于

ＡＭＨ在动物组织的定位及功能研究，难以将检测应

用及推广至临床诊断。ＡＭＨ水平的检测报道始于上

世纪９０年 代。第 一 代 ＡＭＨ 检 测 为ＥＬＩＳＡ检 测 方

法，ＨＵＤＳＯＮ等［１４］及ＬＥＥ等［１５］建 立 的 方 法 灵 敏 度

分达 为０．５ｎｇ／ｍＬ、０．７ｐｍｏｌ／ｍＬ。商 品 化 试 剂 由

ＤＳＬ公司和ＯＩＴ公 司 研 发，他 们 使 用 不 同 的 抗 体 及

标准品，检 测 结 果 具 有 较 大 差 异［１６］。第 二 代ＥＬＩＳＡ
ＡＭＨ检测由贝克曼库尔特公司研发，改良优化了第

一代的检测技术，使用了ＤＳＬ相同的抗体及标准品，
其结果大约高于第一代检测方法的２２％～４０％，但具

有 较 高 的 相 关 性［１７］。接 着 罗 氏 也 研 发 了 第 二 代

ＥＬＩＳＡ　ＡＭＨ 检 测 方 法，其 检 测 限（ＬＯＱ）达 ０．５
ｐｍｏｌ／Ｌ［１８］，研究进一 步 质 疑 血 清 标 本 在 储 存 期 间 的

稳定、稀释甚至标本的检测。针对有研究者发现的包

括一些至２０１２年已取得体外诊断许可证书的第二代

检测试 剂 盒 ＡＭＨ 检 测 水 平 低 于 第 一 代 检 测 试 剂

盒［１９］。２０１３年７月贝克曼库尔特引进了检测前使用

合适缓冲液孵育的方案，这种稀释方案可以避免补体

蛋白的结合效应。另外在采集２ｈ内冰冻血清可提高

检测准确性［２０］。ＡｎｓＬａｂｓ公司研发的 最 新 一 代 检 测

试剂盒如２０１２年 的 超 灵 敏 检 测 试 剂、２０１３年 的Ｐｉ－
ｃｏＡＭＨ试剂盒，比第二代ＥＬＩＳＡ试剂盒具有更高的

检测灵 敏 度 和 检 测 限（０．０８ｎｇ／ｍＬ），利 于 低 水 平

ＡＭＨ的检出［２１］。可见，对于第二代检测试剂盒 ，对

于不同厂家，结果的比较和结合临床重要信息显得非

常重要［２２］。２０１４年罗氏公司率先研发了全自动电化

学发光检测ＡＭＨ，并且指出了不同年龄段女性的参

考区间和ＰＣＯＳ的诊断临界值，标志ＡＭＨ全自动检

测的临床诊断应用的开始［２３］。紧接着贝克曼库 尔 特

也推出 了 全 自 动 Ａｃｃｅｓｓ　ＡＭＨ 检 测 系 统［２４］。ＶＡＮ
等［２５］将罗氏公司和贝克曼公司的全自动检测系统与

第二 代 ＥＬＩＳＡ 检 测 方 法 相 比，具 有 较 好 的 相 关 性，

Ａｃｃｅｓｓ　ＡＭＨ 和 Ｅｌｅｃｓｙｓ　ＡＭＨ 检 测 方 法 与 第 二 代

ＥＬＩＳＡ检测方法的偏差分别为９％及１２％，前者的检

测结果比第二代ＥＬＩＳＡ检 测 方 法 的 结 果 稍 低［２６］，但

有很好的一致性［２７］，罗氏公司和贝克曼公司全自动检

测系统具有检测误差较小及分析灵敏度较高、样品稳

定性好的优点，为ＡＭＨ应用于临床检测提供了可靠

的实验手段，为大多数用户所选择。也是目前国内外

较为常用的检测系统。

４　抗缪勒氏管激素的临床应用

４．１　评估卵巢储备功能　女性血清ＡＭＨ水平可作

为卵巢功能独 特 的 内 分 泌 指 标，与 性 类 固 醇 激 素、促

性腺激素和多肽类如抑制素Ｂ相比，血清ＡＭＨ不随

月经周期的变化而变化，可以于月经周期的任意时间

检测［２８］，虽然有研究表明女性ＡＭＨ于黄体早期水平

较低，但其在月经周期波动程度比其他性激素相比显

得微 不 足 道，并 且 不 受 怀 孕 与 服 用 避 孕 药 物 的 影

响［１］。ＡＭＨ与超声下的窦卵泡计数（ＡＦＣ）呈正相关

性，在作为预测闭经的血清学标志物，ＡＭＨ的因此可

以作为替代超声评估卵巢储备功能更经济、更方便的

手段。可见血清ＡＨＭ 水平是比患者年龄、月 经 第３
天的ＦＳＨ 水 平、雌 二 醇 水 平、ｉｎｈＢ水 平、ＡＦＣ更 灵

敏、更特异的诊 断 卵 巢 储 备 功 能 的 指 标，能 准 确 可 靠

评估卵巢储备功能、作为女性生育能力的 标 志 物［２８］。
ＡＭＨ是目前女性卵巢储备功能较为可靠及稳定的血

清学指标，无需 指 定 时 间 即 可 检 测，联 合 睾 酮 及 胰 岛

素的检测对于疾病的早期诊断及治疗有积极的意义，
也能诊断胰岛素抵抗性ＰＣＯＳ。

在肿瘤患者当中，其治疗手段如放疗与化疗与手

术均有影响 其 卵 巢 储 备 功 能 的 可 能。化 疗 通 过 对 卵

泡的不良反应，使化疗后的女性ＡＭＨ水平显著低于

同龄健康女性，与 其 他 药 物 的 化 疗 相 比，用 烷 化 剂 治

疗后 ＡＭＨ 水 平 显 著 降 低 甚 至 检 测 不 到，化 疗 后

ＡＭＨ水平的升高取决于治疗方案的选择［２９］，化疗后

卵巢储 备 功 能 评 估 可 通 过 检 测 血 清 ＡＭＨ 水 平 实

现［３０］。有研究表明，儿童肿瘤患者采用放疗与化疗治

疗后的幸存者，十年后其血清ＡＭＨ水平远低于健康

同龄人，且 患 不 孕 症 的 比 例 更 高［３１］。肿 瘤 患 者 血 清

ＡＭＨ水平在化疗后恢复到化疗前水平的概率与速度

与化疗造成的卵巢损害成反比［３２］。在乳腺癌 患 者 的

一项前 瞻 性 研 究 表 明，其 术 前 或 放 疗、化 疗 前 血 清

ＡＭＨ水平越低，术后１年内闭经的概率越高，恢复生

育能力的概率越低［３３］。在卵巢囊肿手术中，不同的手

术方式对卵巢储备功能的影响不同，在剥除术中选用

电凝术止血比 选 用 普 通 止 血 材 料 或 缝 合 方 式 止 血 其

血清ＡＭＨ水平下降得更低［３４］。可见，不同的治疗手

段对 肿 瘤 患 者 血 清 ＡＭＨ 水 平 的 影 响 不 同，通 过

ＡＭＨ预测其卵巢储备功能，有利于帮助不同生育需

求的患者选择合适的治疗手段，指导需要保留生育能

力的女性选择适当的生育保存程序如冷冻保存胚胎、
冷冻卵母细胞或卵巢组织以供治疗后移植，为患者后

期生育提供了可靠的手段。
４．２　在卵巢早衰的诊断及预测绝经期的应用　卵巢

早衰（ＰＯＦ）是常见的女性病症，发病率于１％左右，发
病原因主要为原始卵泡储备过少、卵泡闭锁或耗竭过

快［３５］。ＫＮＡＵＦＦ等［３６］的研究表明，相比于传统用于

诊断卵巢早衰的标志物ＦＳＨ，有一部分比例患者在发
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生卵巢 早 衰 时，其 血 清 ＦＳＨ 低 于 诊 断 切 点４０ＩＵ／

ｍＬ，而血清ＡＭＨ 水 平 对 于 诊 断 卵 巢 早 衰 的 敏 感 度

接近于１００％，几乎所有卵巢早衰患 者 血 清 ＡＭＨ 水

平低于绝经参考区间，说明对于卵巢早衰的诊断大大

优于ＦＳＨ 。
血清ＡＭＨ水平下降早于血清ＦＳＨ水平的升高

和Ｂ超下ＡＦＣ的 下 降，成 年 女 性 血 清 ＡＭＨ 水 平 随

年龄增长而逐 渐 下 降，到 了 更 年 期，血 清 ＡＭＨ 水 平

降到检测不 到 的 极 低 水 平。多 位 学 者 的 多 因 素 研 究

显示，只有ＡＭＨ 水 平 可 以 很 好 地 预 测 绝 经 年 龄，且

比年龄更 能 准 确 地 预 测 女 性 绝 经 年 龄［３７］，因 此 血 清

ＡＭＨ水平可以用于预测卵巢病理上的衰老和预测绝

经年龄［３８］。还 有 研 究 表 明 如 果 把 年 龄、月 经 周 期、
ＢＭＩ、吸烟 与 否 及 吸 烟 量 加 入 ＡＭＨ 进 行 多 因 素 分

析，可以显著提 高 预 测１０年 内 绝 经 的 能 力［３９］。利 用

ＡＭＨ诊断卵巢早衰具有敏感度高、检测方便、诊断效

能高等特点，运用多因素分析可提高预测绝经年龄的

能力。

４．３　在辅助生殖技术的应用　通过ＡＭＨ在辅助生

殖技术（ＡＲＴ）作用可对患者制定个体化治疗方案，准
确合理评估卵 巢 的 储 备 功 能 及 卵 巢 对 控 制 性 超 排 卵

（ＣＯＨ）的 反 应 性，提 高 妊 娠 率，降 低 并 发 症 危 险 因

素［４０］。ＢＲＯＥＲ等［４１］的 Ｍｅｔａ分 析 表 明，血 清 ＡＭＨ
水平应用于预测卵巢低反应（ＰＯＲ）的ＲＯＣ曲线下面

积（０．８１）大于 年 龄、月 经 第３天ＦＳＨ 水 平 和Ｂ超 下

ＡＦＣ，临床应用价值更高，ＮＥＬＳＯＮ等［４２］多中心研究

表明用ＡＭＨ预测促排卵人群排卵数比Ｂ超下ＡＦＣ
更有效、更显著。通过血清ＡＭＨ水平预测治疗者对

激素作用下卵巢刺激（ＣＯＳ）反应，防止卵巢过度刺激

综合征（ＯＨＳＳ），并选择合适治疗方案［４３］。ＯＨＳＳ是

ＡＲＴ促排 卵 过 程 的 主 要 并 发 症 之 一，高 ＡＭＨ 表 示

卵巢有过度刺 激 风 险，宜 制 定 小 剂 量ＦＳＨ 与 促 性 腺

激素释放激 素（ＧｎＲｈ）拮 抗 剂 治 疗 方 案，低 ＡＭＨ 表

示卵巢低反 应，应 制 定 高 剂 量ＦＳＨ 治 与 ＧｎＲｈ拮 抗

剂疗方案［４４－４５］。有研究显 示 ＡＭＨ 与ＩＶＦ出 生 率 相

关，ＩＶＦ出生率与基础ＡＭＨ水平呈正比。一项针对

中国人的研究 为 促 排 卵 人 群 建 立 了 血 清 ＡＭＨ 水 平

用于预测卵巢刺激的切 点，ＡＭＨ　１．１ｎｇ／ｍＬ为 发 生

卵巢低反应的切点，２．６ｎｇ／ｍＬ为卵巢过度刺激的切

点［４６］。ＡＭＨ为辅助生殖提供了确切的切点，更精准

地应用于促排卵方案的应用，极大提高了患者使用促

排卵方案的安 全 性，减 少 卵 巢 过 度 刺 激，为 患 者 促 排

卵的有效性及身心健康提供了可能依据及保证。
４．４　用于诊断多囊卵巢综合征　多囊卵巢综合征（Ｐ－
ＣＯＳ）是女性表 现 为 以 少 排 卵 或 无 排 卵、高 雄 激 素 或

胰岛 素 抵 抗、多 囊 卵 巢 为 特 征 的 内 分 泌 紊 乱 的 症 候

群，是不孕症 的 主 要 病 因 之 一。在 组 织 学 检 查 中，Ｐ－
ＣＯＳ患者卵巢窦前卵泡数比正常女性高５倍，多囊卵

巢的 颗 粒 细 胞 分 泌 的 ＡＭＨ 比 健 康 排 卵 女 性 高７５

倍［４７］，有研究表 明，ＰＣＯＳ的 女 性 的 卵 泡 液 ＡＭＨ 和

血清ＡＭＨ水平比规律排卵的女性分别高５倍与２～
３倍，血清ＡＭＨ用于诊断ＰＣＯＳ的特异性和灵敏度

分别为９２％与６７％，并且随着ＡＭＨ浓度的增高，诊

断ＰＣＯＳ的 概 率 越 高［４８］，ＴＡＬ等［４９］的 研 究 表 明 当

ＡＭＨ＞１０ｎｇ／ｍＬ时，ＰＣＯＳ的确诊率可高达９７％～
１００％。在没有准确的超声数据情况下，ＡＭＨ水平可

以作为替代ＡＦＣ作为诊断ＰＣＯＳ的标准［５０］，并有研

究表明将ＡＭＨ水平２．８～８．４ｎｇ／ｍＬ作为不同人群

的ＰＣＯＳ诊断 切 点 值［５１］。ＰＣＯＳ患 者 ＡＭＨ 水 平 的

升高可能是由 于 卵 泡 发 育 的 中 断 导 致 窦 前 和 小 窦 卵

泡累积而分泌过多ＡＭＨ［５０］。研究表明，在ＰＣＯＳ患

者中，发生胰岛素抵抗的患者血清ＡＭＨ水平比胰岛

素敏感性 正 常 的 更 高，发 生 闭 经 的ＰＣＯＳ患 者 血 清

ＡＭＨ水平比未闭经的更高，提示高水平ＡＭＨ可以

反映闭经卵巢 中 卵 泡 发 育 中 断 和 颗 粒 细 胞 功 能 的 受

损，可能是ＰＣＯＳ患 者 提 前 闭 经 的 原 因［５１］。与Ｂ超

相比，高水平ＡＭＨ对于早期ＰＣＯＳ诊断具有方便快

捷、确认率高的特点，ＡＭＨ的高确诊率有利于ＰＣＯＳ
的早期诊断及早期治疗。
４．５　ＡＭＨ在诊 断 卵 巢 肿 瘤 的 应 用　卵 巢 颗 粒 细 胞

瘤（ＧＣＴ）发 生 率 占 所 有 卵 巢 肿 瘤 的３％～５％，在

ＧＣＴ患者 中，７６％～９３％患 者 表 现 出 ＡＭＨ 水 平 的

升高［５２］，在 肿 瘤 复 发 前１６个 月 即 可 检 测 高 浓 度 的

ＡＭＨ水平［１］。由此可见，ＡＭＨ可作为ＧＣＴ的血清

学标志物，并且血清ＡＭＨ水平与卵巢颗粒细胞肿瘤

的大小 呈 正 比 关 系，与 影 像 学 结 果 具 有 相 关 性，对

ＧＣＴ的治疗及复发监测有重要的临床意义［５３］。基于

ＡＭＨ在肿瘤复发前１６个月即可检测到高浓度的事

实，提示卵巢颗粒细胞瘤患者定期复查血清ＡＭＨ水

平能 更 早 地 发 现 肿 瘤 是 否 复 发，有 助 于 患 者 及 时

治疗。
４．６　其他应用　研究表明，ＡＭＨ作为类固醇生长的

辅助调节因子，存 在 于 颗 粒 细 胞 中，在 卵 泡 液，ＡＭＨ
与Ｅ２水平呈对应关系，在人类卵巢ＡＭＨ在ＦＳＨ依

赖性的类固 醇 生 长 起 了 重 要 作 用［１］。对 于 因 促 性 腺

激素分泌过多引起的性腺机能减退，ＡＭＨ可作为子

宫内化学治疗、卵 巢 手 术、子 宫 内 膜 异 位 症 手 术 等 卵

巢微小病变的标志物。
研究实验表明，大量卵巢上皮细胞癌起源于输卵

巢管与次级缪勒氏系统，基于ＡＭＨ可以导致缪勒氏

管退化的事实，已有尝试使用ＡＭＨ来治疗卵巢上皮

细胞癌。体外 研 究 实 验 表 明 ＡＭＨ 可 以 抑 制 卵 巢 癌

上皮细胞系的增长［５４］。国外也有 ＡＭＨ 对 于 卵 巢 癌

其他细胞系的作用研究，这些研究为卵巢癌提供了新

思路，ＡＭＨ作为人体内激素若能应用于卵巢癌治疗，
相比较于其他药物治疗或放化疗，具有不良反应相对

小的优点。
在无 法 触 及 睾 丸 的 男 性，美 国 泌 尿 外 科 学 会

·４６０３· 国际检验医学杂志２０１９年１２月第４０卷第２４期　Ｉｎｔ　Ｊ　Ｌａｂ　Ｍｅｄ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ　２０１９，Ｖｏｌ．４０，Ｎｏ．２４



（ＡＵＡ）指南２０１４年 指 出 ＡＭＨ 可 用 于 判 断 区 别 隐

睾症和无睾症，前者血清中检测到的ＡＭＨ可证明睾

丸组织的存在，对 于 区 别 无 睾 症 简 便 快 速，可 减 少 隐

睾症或无睾丸症的误诊。
５　小　　结

　　目前国内 对 于 ＡＭＨ 的 临 床 运 用 主 要 体 现 于 作

为临床疾病的 诊 疗 手 段 及 辅 助 生 殖 技 术 促 排 卵 方 案

选用的参考依据，但对于ＡＭＨ蛋白的基础研究基本

空白，随着生物 技 术 工 程 研 究 的 进 展，单 克 隆 抗 原 或

抗体治疗技术 对 肿 瘤 细 胞 或 相 关 结 构 选 择 选 择 性 识

别与破坏能力的提高，近年来许多学者致力于对新型

抗 卵 巢 癌 药 物 的 研 究，以 期 发 现 更 有 效 的 治 疗 方

案［５５］。在体内外实验中，高纯度重组人ＡＭＨ可在体

内外抑制乳腺癌、前列腺癌、宫颈癌、子宫内膜癌及卵

巢细胞增殖［５６－５７］，笔者近期也做了ＡＭＨ重组蛋白对

卵巢癌ＳＫＯＶ３细胞系增殖凋亡影响的相关研究，初

步证明ＡＭＨ对该细胞系有促凋亡作用，值得进一步

研究ＡＭＨ对 卵 巢 癌 的 作 用，为 卵 巢 癌 治 疗 提 供 新

思路。
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者［１０］。该患者因高龄及经济因素，家属放弃化疗及靶

向治疗，采取姑息支持治疗，目前已存活７年。

３　小　　结

综上所述，ＬＰＬ是一种少见的惰性成熟Ｂ细胞淋

巴瘤，随着分 子 遗 传 学 的 进 一 步 研 究 及 新 药 的 研 制，

ＬＰＬ的诊疗方法 将 更 加 完 善。研 究 者 首 次 报 道１例

ＩｇＡ和ＩｇＭ双克隆型ＬＰＬ，由于该病极其罕见，今后

的临床实践中需要进一步积累资料，提高对该病的认

识水平。
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［５３］ＦＡＲＫＫＩＬＡ　Ａ，ＫＯＳＫＥＬＡ　Ｓ，ＢＲＹＫ　Ｓ，ｅｔ　ａｌ．Ｔｈｅ　ｃｌｉｎｉｃａｌ

ｕｔｉｌｉｔｙ　ｏｆ　ｓｅｒｕｍ　ａｎｔｉ－Ｍüｌｌｅｒｉａｎ　ｈｏｒｍｏｎｅ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｆｏｌｌｏｗ－ｕｐ
ｏｆ　ｏｖａｒｉａｎ　ａｄｕｌｔ－ｔｙｐｅ　ｇｒａｎｕｌｏｓａ　ｃｅｌｌ　ｔｕｍｏｒｓ－ａ　ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ
ｓｔｕｄｙ　ｗｉｔｈ　ｉｎｈｉｂｉｎ　Ｂ［Ｊ］．Ｉｎｔ　Ｊ　Ｃａｎｃｅｒ，２０１５，１３７（７）：１６６１－
１６７１．

［５４］ＳＴＥＰＨＥＮ　Ａ，ＰＥＡＲＳＯＬＬ　Ｌ，ＣＨＲＩＳＴＩＡＮ　Ｂ，ｅｔ　ａｌ．
Ｈｉｇｈｌｙ　ｐｕｒｉｆｉｅｄ　Ｍüｌｌｅｒｉａｎ　ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ　ｓｕｂｓｔａｎｃｅ　ｉｎｈｉｂｉｔｓ
ｈｕｍａｎ　ｏｖａｒｉａｎ　ｃａｎｃｅｒ　ｉｎ　ｖｉｖｏ［Ｊ］．Ｃｌｉｎ　Ｃａｎｃｅｒ　Ｒｅｓ，２００２，

８（８）：２６４０－２６４６．
［５５］辛兵，王敏．选择性环氧化酶－２抑制剂对卵巢癌细胞抑制

作用的体内 体 外 研 究［Ｊ］．现 代 肿 瘤 医 学，２０１５，２３（１８）：

２５６１－２５６５．
［５６］ＫＥＲＳＵＡＬ　Ｎ，ＧＡＲＡＭＢＯＩＳ　Ｖ，ＣＨＡＲＤＳ　Ｔ，ｅｔ　ａｌ．Ｔｈｅ

ｈｕｍａｎ　Ｍｕｌｌｅｒｉａｎ　ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ　ｓｕｂｓｔａｎｃｅ　ｔｙｐｅⅡｒｅｃｅｐｔｏｒ　ａｓ
ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ　ｔａｒｇｅｔ　ｆｏｒ　ｏｖａｒｉａｎ　ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ｍＡｂｓ，２０１４，

６（５）：１３１４－１３２６．
［５７］ＫＩＭ　Ｈ　Ｓ，ＳＵＮＧ　Ｙ　Ｊ，ＰＡＩＫ　Ｓ．Ｃａｎｃｅｒ　ｃｅｌｌ　ｌｉｎｅ　ｐａｎｅｌｓ　ｅｍ－

ｐｏｗｅｒ　ｇｅｎｏｍｉｃｓ－ｂａｓｅｄ　ｄｉｓｃｏｖｅｒｙ　ｏｆ　ｐｒｅｃｉｓｉｏｎ　ｃａｎｃｅｒ
ｍｅｄｉｃｉｎｅ［Ｊ］．Ｙｏｎｓｅｉ　Ｍｅｄ　Ｊ，２０１５，５６（１）：１１８６－１１９８．

（收稿日期：２０１９－０５－１２　修回日期：２０１９－０８－１９）

·２７０３· 国际检验医学杂志２０１９年１２月第４０卷第２４期　Ｉｎｔ　Ｊ　Ｌａｂ　Ｍｅｄ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ　２０１９，Ｖｏｌ．４０，Ｎｏ．２４


