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PCOS患者抗苗勒管激素与胰岛素代谢指标的相关性研究*
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  [摘要] 目的 研究不同体重指数(BMI)的多囊卵巢综合征(PCOS)患者抗苗勒管激素(AMH)与胰岛素

代谢指标的相关性。方法 比较126例PCOS患者与40例同年龄段的备孕女性(对照组)血清AMH水平及

其他性激素水平的差异;并根据体重指数(BMI)将PCOS患者分为非超重组(BMI<23
 

kg/m2)和超重组(BMI
≥23

 

kg/m2),计量资料采用独立样本t检验,连续性数值变量间的关系应用Pearson相关分析,用多因素logis-
tic回归分析预测胰岛素抵抗的影响因素。

 

结果 PCOS组患者的血清AMH、黄体生成素(LH)、雌二醇(E2)、
睾酮(T)水平显著高于对照组,差异有统计学意义。非超重组PCOS患者的血清AMH、LH水平显著高于超重

组,而血清T水平、空腹血糖、空腹胰岛素、稳态模型胰岛素抵抗指数(HOMA-IR)显著低于超重组,差异有统

计学意义。Pearson相关分析显示:BMI与AMH呈负相关(r=-0.414,P<0.01),AMH与LH(r=0.346,
P<0.01)、T(r=0.310,P<0.01)呈正相关,BMI

 

与空腹血糖(r=0.431,P<0.01)、空腹胰岛素(r=0.646,
P<0.01)、HOMA-IR(r=0.682,P<0.01)呈正相关。多因素logistic回归分析示:高水平的血清硫酸脱氢表

雄酮(DHEAS)和高HOMA-IR是胰岛素抵抗发生的独立危险因素(OR>1,P<0.05)。结论 随着PCOS患

者BMI的增加胰岛素抵抗水平相应增强,血清AMH水平反而降低,而BMI并非PCOS患者胰岛素抵抗发生

的独立危险因素,部分非超重型的PCOS患者也伴有胰岛素抵抗。
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  [Abstract] Objective To

 

analyze
 

the
 

correlations
 

of
 

anti-muller
 

hormone
 

(AMH)
 

and
 

insulin
 

metabo-
lism

 

in
 

the
 

different
 

body
 

mass
 

index
 

(BMI)
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

polycystic
 

ovary
 

syndrome
 

(PCOS).Methods
 The

 

levels
 

of
 

serum
 

AMH
 

and
 

other
 

sex
 

hormones
 

were
 

compared
 

between
 

126
 

cases
 

of
 

PCOS
 

and
 

40
 

fe-
males

 

preparing
 

for
 

pregnancy
 

in
 

the
 

same
 

age
 

group
 

(control
 

group).Based
 

on
 

BMI,the
 

PCOS
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

non-overweight
 

group
 

(BMI<23
 

kg/m2)
 

and
 

overweight
 

group
 

(BMI≥23
 

kg/m2).The
 

measure-
ment

 

data
 

adopted
 

the
 

independent
 

ample
 

t
 

test,and
 

the
 

relationship
 

of
 

continuous
 

numerical
 

variables
 

used
 

the
 

Pearson
 

correlation
 

analysis.The
 

multivariate
 

Logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

predict
 

the
 

influence
 

factors
 

of
 

insulin
 

resistance.Results The
 

levels
 

of
 

serum
 

AMH,luteinizing
 

hormone
 

(LH),estradiol
 

(E2)
 

and
 

tes-
tosterone

 

(T)
 

in
 

the
 

PCOS
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant.The
 

levels
 

of
 

serum
 

AMH
 

and
 

LH
 

in
 

the
 

non-overweight
 

group
 

were
 

significant-
ly

 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

overweight
 

group,while
 

the
 

level
 

of
 

serum
 

T,fasting
 

glucose,fasting
 

insulin,ho-
meostasis

 

model
 

assessment
 

insulin
 

resistance
 

index
 

(HOMA-IR)
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

o-
verweight

 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant.The
 

Pearson
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

BMI
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

serum
 

AMH
 

level
 

(r=-0.414,P<0.01),the
 

serum
 

AMH
 

level
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was
 

positively
 

correlated
 

with
 

LH
 

(r=0.346,P<0.01)
 

and
 

T
 

(r=0.31,P<0.01),BMI
 

was
 

positively
 

cor-
related

 

with
 

fasting
 

blood
 

glucose
 

(r=0.431,P<0.01),fasting
 

insulin
 

(r=0.646,P<0.01)
 

and
 

HOMA-IR
 

(r=0.682,P<0.01).The
 

multivariate
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

high
 

level
 

of
 

serum
 

DHE-
AS

 

and
 

high
 

HOMA-IR
 

were
 

the
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

the
 

occurrence
 

of
 

insulin
 

resistance
 

(OR>1,
P<0.05).Conclusion With

 

the
 

BMI
 

increase
 

in
 

PCOS
 

patients,the
 

insulin
 

resistance
 

level
 

is
 

correspondingly
 

increased,while
 

serum
 

AMH
 

level
 

is
 

decreased.Whereas
 

BMI
 

is
 

not
 

an
 

independent
 

risk
 

factor
 

for
 

the
 

occur-
rence

 

of
 

insulin
 

resistance
 

in
 

PCOS
 

patients.Partial
 

patients
 

with
 

non-overweight
 

type
 

PCOS
 

also
 

are
 

accom-
panied

 

with
 

insulin
 

resistance.
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  多囊卵巢综合征(polycystic
 

ovary
 

syndrome,P-
COS)是一种常见的妇科内分泌代谢性疾病,在临床

上以雄激素过高的临床或生化表现、持续无排卵、卵
巢多囊改变为特征,常伴有胰岛素抵抗(insulin

 

re-
sistance,IR)和肥胖,患病率为5%~10%[1-2]。抗苗

勒管激素(anti-Müllerian
 

hormone,AMH)是近十年

来在生殖健康领域最受关注的激素指标,是由2个相

对分子质量为72
 

000的二聚体单体组成,通过二硫键

连接的同源糖蛋白,属于转化生长因子-β超家族成

员,有Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ型3种受体,起生物学作用的主要是

Ⅱ型受体。女性 AMH 的合成来源于卵泡发育早期

的卵泡颗粒细胞,是卵泡成熟调控至关重要的激

素[3]。体重指数(body
 

mass
 

index,BMI)是PCOS患

者的一项重要监测指标,虽然肥胖是PCOS的已知风

险因素,但并非所有肥胖女性都会发展为PCOS,也不

是所有患有 PCOS的女性都肥胖[4]。有研究报道

BMI与 AMH 呈正相关[5],也有一些研究发现BMI
与血清AMH水平呈负相关[6]。临床上观察到,偏瘦

的PCOS患者往往血清AMH水平更高。目前对P-
COS患者BMI与血清AMH关系的研究,尤其是对

非超重型PCOS患者的研究较少。本研究将对其相

关性进行分析,并比较超重与非超重两种表型的P-
COS患者血中激素水平和胰岛素水平,为PCOS病因

的寻找及管理策略提供参考。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2020年9月至2021年6月于本院生殖内分

泌科就诊的诊断为
 

PCOS的患者126例,年龄18~36
岁,平均(26±4)岁;并收集同时期同年龄段的备孕女

性40例作为对照组,年龄20~34岁,平均(27±3)
岁。PCOS的诊断标准参照鹿特丹标准[7],符合以下

3条中的任意2条:(1)高雄激素的临床表现和(或)高
雄激素血症;(2)稀发排卵或无排卵;(3)卵巢多囊样

改变(单侧或双侧卵巢
 

2~9
 

mm,卵泡数≥12个)或
卵巢体积≥10

 

mm3(卵巢体积=0.5×长×宽×厚)。
并排除其他引起排卵障碍或高雄激素生化/临床表现

的疾病。
入组患者均测量身高和体重,计算BMI。参照亚

洲成人BMI对PCOS患者进行分组,BMI<23
 

kg/
m2 为非超重组,BMI≥23

 

kg/m2 为超重组,并将两组

血清激素水平和代谢指标进行分析比较。所有患者3
个月内无激素类药物应用史,并均签署 了 知 情 同

意书。
1.2 方法

1.2.1 生殖内分泌激素测定

所有入组者均于月经周期第2~5天(闭经者日

期不限),采集肘静脉血,采用化学发光法测定卵泡刺

激素
 

(FSH)、黄体生成素(LH)、雌二醇(E2)、睾酮

(T)、硫酸脱氢表 雄 酮(DHEAS)、催 乳 素(PRL)、
AMH水平,试剂盒购自美国Beckman公司。
1.2.2 生化指标测定

过夜禁食禁饮8~12
 

h后,次日清晨空腹取肘静

脉血,检测空腹血糖(FBG)和空腹胰岛素(FINS)水
平,并在75

 

g葡萄糖负荷后60、120及180
 

min再次

分别采血,测血糖和胰岛素水平。胰岛素水平测定采

用化学发光法,血糖水平测定采用己糖激酶法,试剂

盒由美国Beckman公司提供。计算稳态模型胰岛素

抵抗指数(homeostasis
 

model
 

assessment
 

insulin
 

re-
sistance

 

index,HOMA-IR),HOMA-IR=空腹血糖
 

(mmol/L)×空腹胰岛素(mU/L)/22.5。胰岛素抵

抗的诊断依据:空腹胰岛素水平超过正常值;胰岛素

分泌高峰后移:胰岛素水平3
 

h未降至正常;任何一个

时间点的测定值超过基线10倍以上。
1.3 统计学处理

采用
 

SPSS23.0软件进行分析。计量资料以x±
s表示,比较采用独立样本t检验。相关性应用Pear-
son相关分析,影响因素采用多因素logistic回归分

析,以
 

P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 PCOS组与对照组各项指标比较

PCOS组AMH、LH、LH/FSH、E2、T水平显著

高于对照组,差异有统计学意义(P<0.05),见表1。
2.2 非超重组和超重组各项指标比较

非超重组血清AMH、LH水平显著高于超重组,
而血清T、FBG、FINS、HOMA-IR显著低于超重组,
差异有统计学意义(P<0.05),见表2。
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2.3 相关性分析

2.3.1 BMI与 血 清 AMH、LH、T 水 平 的 相 关 性

分析

BMI与血清AMH水平呈负相关(r=-0.414),
差异有统计学意义(P<0.05);血清AMH水平与血

清LH水平(r=0.346)、血清T水平(r=0.310)呈正

相关,差异有统计学意义(P<0.05)。
2.3.2 BMI与

 

HOMA-IR、FBG、FINS的 相 关 性

分析

BMI
 

与FBG(r=0.431)、FINS(r=0.646)、HO-
MA-IR(r=0.682)呈正相关,差异有统计学意义(P
<0.05)。

表1  PCOS组与对照组各项指标比较(x±s)

项目
PCOS组

(n=126)
对照组

(n=40)
t P

年龄(岁) 26.41±4.24 26.97±2.74 -0.517 0.606

BMI(kg/m2) 22.16±3.90 21.88±2.78 0.496 0.621

AMH(ng/mL) 7.96±3.90 3.54±1.73 9.999 <0.001

FSH(IU/L) 5.96±1.33 6.49±84.00 -1.686 0.980

LH(IU/L) 11.86±5.44 5.41±6.38 5.766 <0.001

LH/FSH 2.06±1.01 0.81±0.77 8.282 <0.001

E2(pg/mL) 45.78±16.55 33.17±12.39 5.142 <0.001

T(ng/mL) 0.45±0.21 0.32±0.12 4.551 <0.001

PRL(ng/mL) 20.12±6.27 17.09±7.36 0.852 0.369

表2  非超重组和超重组各项指标比较(x±s)

项目
非超重组

(n=84)
超重组

(n=42)
t P

年龄(岁) 26.30±4.26 26.79±5.08 -0.514 0.609

AMH(ng/mL) 8.64±3.79 5.99±3.02 4.057 <0.001

FSH(IU/L) 6.07±1.38 5.93±1.34 0.526 0.600

LH(IU/L) 12.54±5.99 10.18±4.08 2.429 0.017

E2(pg/mL) 45.89±16.98 45.89±16.56 -0.002 0.998

T(ng/mL) 0.42±0.19 0.52±0.21 -2.495 0.015

DHEAS(ug/dL) 287.41±113.73 301.21±144.63 -0.510 0.612

PRL(ng/mL) 18.67±8.77 15.83±10.98 0.729 0.468

FBG(mmol/L) 5.12±0.46 5.44±0.60 -2.953 0.004

FINS(μU/mL) 9.48±5.33 18.55±9.04 -5.906 <0.001

HOMA-IR 2.18±1.26 4.51±2.25 -6.161 <0.001

2.4 胰岛素抵抗发生的相关因素logistic
 

回归分析

将年 龄、BMI、AMH、LH、T、DHEAS、FBG、
FINS、HOMA-IR纳入多因素logistic回归分析,结果

发现血清DHEAS水平和 HOMA-IR是PCOS患者

胰岛素抵抗发生的独立危险因素(OR>1,P<0.05),
见表3。

表3  胰岛素抵抗发生的相关因素logistic
 

回归分析

项目 B OR 95%CI P

DHEAS 0.006 1.006 1.001~1.011 0.011

HOMA-IR 0.535 1.707 1.222~2.384 0.002

3 讨  论

  PCOS是育龄期女性最常见的妇科内分泌代谢紊

乱的疾病。这种疾病的病因可以归因于遗传和生活

方式等因素[8]。近年来的研究发现,PCOS患者血清

AMH水平显著升高[3]。本研究也发现PCOS患者的

血清AMH水平显著高于对照组。另外,本研究还发

现PCOS组的血清E2水平显著高于对照组,其原因

可能是增高的雄激素在外周组织转变为雌酮,降低的

性激素结合球蛋白(sex
 

hormone
 

binding
 

globulin,
SHBG)也可使游离E2水平相对增高,加之小卵泡分

泌一定量的雌激素,形成高雌激素血症。高雌激素对

下丘脑和垂体产生异常负反馈调节,导致LH持续增

高但不能形成月经中期的LH 峰,促使卵泡闭锁、无
排卵[9]。

目前关于瘦型PCOS患者的研究较少,瘦型P-
COS女性群体是一个独特的群体,与肥胖的PCOS患

者相比,她们有不同的表型、代谢、血液学和神经学特

征[10]。本研究参照亚洲成人BMI以23
 

kg/m2 为分

组标准进行比较。临床上观察到,瘦型PCOS患者往

往血清AMH水平更高,本研究也发现非超重组的血

清AMH、LH水平显著高于超重组,且BMI与血清

AMH水平呈显著负相关。国内外的一些研究也发现

BMI与血清AMH水平呈负相关[11-12]。本研究中P-
COS患者的血清LH水平与AMH水平呈正相关,因
此高LH 水平也是促使非超重组PCOS患者 AMH
水平较高的因素之一。有研究发现,LH可促使颗粒

细胞分泌更多的 AMH[12]。体外研究发现给PCOS
患者的颗粒细胞加入LH

 

进行培养,其AMH水平增

加4倍[13]。据此推测,血清高LH、高 AMH 水平可

能是非超重型PCOS患者的生化特征,与下丘脑-垂
体功能障碍相关。有研究发现人格和情绪障碍可能

会导致瘦型PCOS患者下丘脑-垂体-卵巢轴(hypo-
thalamic

 

pituitary
 

ovary,H-P-O)的激活和干扰,在这

些瘦型PCOS患者中,较高水平的β-内啡肽与情绪变

化有关,β-内啡肽刺激LH释放,因此,瘦型PCOS患

者的血清LH水平高于肥胖的PCOS患者[14]。而超

重的 PCOS患者可能还有其他病因,超重 组 血 清

AMH水平较低的原因可能包括:肥胖影响AMH代

谢,肥胖降低卵巢储备,肥胖与卵巢功能紊乱有关,肥
胖和胰岛素抵抗对卵巢颗粒细胞功能有负面影响[6]。
PCOS患者常伴有胰岛素抵抗,尤其是肥胖患者。

许多研究表明胰岛素抵抗伴有代偿性高胰岛素血症,
后者可抑制肝脏合成SHBG,刺激卵巢和肾上腺分泌
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雄激素,使血循环中游离雄激素增多,导致卵泡发育

和成熟障碍[9]。本研究也发现超重组的血清T水平、
FBG、FINS水平和

 

HOMA-IR显著高于非超重组,
BMI与FBG、FINS、HOMA-IR呈正相关,差异有统

计学意义;高血清DHEAS水平和高 HOMA-IR是导

致胰岛素抵抗的独立影响因素,但BMI不是,所以并

非所有肥胖女性都会发展为PCOS。而部分非超重的

PCOS患者也伴有胰岛素抵抗,一些研究提示出生前

暴露于高雄激素的环境能够降低出生后胰岛素敏感

性[15],非超重的PCOS患者可能由此原因导致胰岛素

抵抗,所以对于非超重型的PCOS患者也需关注其胰

岛素代谢情况。
综上所述,非超重型的PCOS患者有着与超重型

不同的表型、内分泌代谢特点,随着PCOS患者BMI
的增加胰岛素抵抗水平相应增强,而血清AMH水平

反而降低,BMI并非PCOS患者胰岛素抵抗发生的独

立危险因素。非超重型的PCOS患者以下丘脑-垂体

功能障碍为主,可能与其 H-P-O轴的激活与干扰有

关,所以临床中要关注非超重型的PCOS患者的心理

情绪障碍的问题。另外,部分非超重型的PCOS患者

也伴有胰岛素抵抗,其发病的原因可能与出生前暴露

于高雄激素环境中,所以临床中也需关注非超重型的

PCOS患者的胰岛素代谢情况,以期更好地进行管理

与治疗。
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