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抑制素 B、骨形态发生蛋白 15在早发性卵巢功能不全血清中表达意义
及与治疗后妊娠失败的关系分析 *
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摘要 目的：分析抑制素 B、骨形态发生蛋白 15在早发性卵巢功能不全血清中表达意义及与治疗后妊娠失败的关系。方法：选择我

院自 2021.6-2023.6收治的 102例早发性卵巢功能不全患者纳入观察组，分为绝经组和非绝经组。另选同期的 102例体检健康且

月经正常的妇女纳入对照组，分析相关指标。结果：观察组血清抑制素 B、骨形态发生蛋白 15表达水平均更低（P<0.05）；绝经组血
清抑制素 B、骨形态发生蛋白 15表达水平均低于非绝经组（P<0.05）；早发性卵巢功能不全患者血清抑制素 B、骨形态发生蛋白 15

表达水平均与促黄体生成素、卵泡刺激素呈负相关，与雌二醇呈正相关（P<0.05）；低抑制素 B组治疗后妊娠失败率高于高抑制素

B组，低骨形态发生蛋白 15组治疗后妊娠失败率高于高骨形态发生蛋白 15组（P<0.05）；血清抑制素 B联合骨形态发生蛋白 15

的敏感度为 92.52%、特异度为 63.47%、AUC为 0.915。结论：早发性卵巢功能不全患者血清抑制素 B和骨形态发生蛋白 15表达

均下调，与卵巢功能减退程度密切相关，联合预测治疗后妊娠失败的效能较好。
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The Expression Significance of Statin B and Bone Morphogenetic Protein 15
in Serum of Premature Ovarian Insufficiency and Their Relationship with

Pregnancy Loss after Treatment*

To analyze the significance of the expression of inhibin B and bone morphogenetic protein 15 in serum of

premature ovarian insufficiency and their relationship with pregnancy failure after treatment. 102 patients with early-onset ovar-

ian insufficiency admitted from 2021.6-2023.6 were selected for the observation group and were divided into menopausal and

non-menopausal groups. In addition, 102 women with healthy physical examination and normal menstruation in the same period were in-

cluded in the control group to analyze relevant indicators. The expression levels of serum inhibin B and bone morphogenic pro-

tein 15 were all lower in the observation group (P<0.05); The expression levels of serum inhibin B and bone morphogenic protein 15 in

the menopausal group were all lower than those in the non-menopausal group (P<0.05); The expression levels of serum inhibin B and

bone morphogenic protein 15 in patients with early-onset ovarian insufficiency were both negatively correlated with luteinizing hormone

and FSH, A positive correlation with oestradiol (P<0.05); A higher pregnancy failure rate after treatment in the low inhibin B group than

in the high inhibin B group, The posttreatment pregnancy failure rate was higher in low bone morphogen protein group 15 than in high

bone morphogen protein group 15 (P<0.05); Serum inhibin B combined with bone morphogenetic protein 15 showed a sensitivity of

92.52%, a specificity of 63.47%, and an AUC of 0.915. Serum inhibin B and bone morphogenic protein 15 were both down-

regulated in patients with early-onset ovarian insufficiency, which is closely related to the degree of ovarian dysfunction, and was better

combined to predict pregnancy failure after treatment.
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前言
在临床中，相当一部分早发性卵巢功能不全患者的早期病

情较为隐匿，缺乏明显特异症状，致使此类患者错过最佳诊治
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时机，增大后续治疗难度，影响治疗效果[1]。对此，寻找相关指标

具有重要意义。抑制素 B与卵巢储备功能有关，抑制素 B有助

于调控卵泡发育[2]。骨形态发生蛋白 15在卵泡早期增生和发育

过程中发挥重要作用[3]。但两者在早发性卵巢功能不全患者血

清中的表达意义如何，尚未明确，能否用于预测治疗后妊娠失

败，有必要进行研究分析。对此，本研究目的在于分析抑制素

B、骨形态发生蛋白 15在早发性卵巢功能不全血清中表达意义

及与治疗后妊娠失败的关系。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择我院自 2021年 6月至 2023年 6月收治的 102例早

发性卵巢功能不全患者纳入观察组，纳入标准：年龄＜40岁；

闭经时间超过 4 个月；卵泡刺激素＞40 U/L且雌二醇＜15

pg/mL；配合检查和治疗；排除标准：近 6个月接受激素治疗者；

合并严重的糖尿病、高血压等慢性疾病者；长期吸烟、酗酒者；

泌乳素分泌异常、甲状腺功能异常者。另选同期的 102例体检

健康且月经正常的妇女纳入对照组，排除标准同于观察组。

观察组年龄 28-39 岁，平均（35.86± 4.78）岁；身平均体质

量指数（22.86± 1.75）kg/m2；根据是否绝经，分为绝经组（58例）

和非绝经组（44例）；对照组年龄 29-38岁，平均（34.76± 5.01）

岁；平均身体质量指数（22.75± 1.89）kg/m2；两组资料比较无差

异（P>0.05）。
1.2 检测方法

入选者在清晨空腹状态下抽取静脉血 8 mL，离心取血清，

储存在 -80℃冰箱。使用 ELISA法检测血清抑制素 B、骨形态

发生蛋白 15表达水平。使用雅培 i1000全自动化学发光分析

仪及其配套试剂，通过电化学发光法检测血清促黄体生成素、

卵泡刺激素、雌二醇表达水平。

1.3 观察指标

比较对照组与观察组血清抑制素 B、骨形态发生蛋白 15、

促黄体生成素、卵泡刺激素、雌二醇表达水平，分析血清抑制素

B、骨形态发生蛋白 15在绝经组与非绝经组中的差异性，使用

Pearson相关性分析抑制素 B、骨形态发生蛋白 15与性激素的

关系；以治疗结束且排卵后 16 d血茁-人绒毛膜促性腺激素的
检测结果为阳性（＞5 mIU/mL），判断为生化妊娠，纳入治疗后

妊娠失败[4]；比较不同抑制素 B和骨形态发生蛋白 15表达水

平的早发性卵巢功能不全患者的治疗后妊娠失败率，使用

AUC评价血清抑制素 B联合骨形态发生蛋白 15的预测效能。

1.4 统计学方法

SPSS23.0，计量资料用 t检验，计数资料用 x2检验；AUC
的差异性比较使用 DeLong检验；若 P＜0.05，可判断为组间数

据差异显著。

2 结果

2.1 两组血清抑制素 B、骨形态发生蛋白 15及性激素表达水平

比较

对比对照组，观察组血清抑制素 B、骨形态发生蛋白 15、雌

二醇表达水平均更低，促黄体生成素、卵泡刺激素表达水平均

更高（P<0.05）；数据见表 1。

Note: Compared with Control group, *P<0.05.

表 1 血清抑制素 B、骨形态发生蛋白 15及性激素表达水平比较

Table 1 Comparison of serum inhibin B, bone morphogenetic protein 15 and sex hormone expression levels

Groups n Inhibin B (pg/mL)
Bone morphogenetic

protein 15 (ng/mL)
LH hormone (IU/L) FSH (IU/L) Estradiol (pg/mL)

Control group 102 60.42± 7.86 61.49± 8.37 4.42± 1.08 6.42± 2.07 58.45± 8.21

Observation group 102 14.12± 3.25 27.45± 4.51 15.16± 4.53 26.41± 6.83 42.43± 4.37

2.2 绝经组与非绝经组血清抑制素 B、骨形态发生蛋白 15表达

水平比较

绝经组血清抑制素 B、骨形态发生蛋白 15表达水平均低

于非绝经组[抑制素 B：（23.42± 4.87）vs（10.25± 2.60）pg/mL；

骨形态发生蛋白 15：（38.74± 6.41）vs（22.03± 2.87）ng/mL]

（P<0.05）。
2.3 抑制素 B、骨形态发生蛋白 15与性激素的相关性分析

经 Pearson相关性分析，早发性卵巢功能不全患者血清抑

制素 B、骨形态发生蛋白 15表达水平均与促黄体生成素、卵泡

刺激素呈负相关（r=-0.325，r=-0.243，P均 =0.000），与雌二醇呈

正相关（r=0.438，r=0.469，P均 =0.000）（P<0.05）。
2.4 妊娠失败率比较

在观察组的 102例早发性卵巢功能不全患者中，分为低

抑制素 B 组（60例，＜15.34 pg/mL）和高抑制素 B 组（42例，

逸15.34 pg/mL）、低骨形态发生蛋白 15组（58例，＜28.67 ng/mL）

和高骨形态发生蛋白 15组（44例，逸28.67 ng/mL）；低抑制素

B组治疗后妊娠失败率高于高抑制素 B组 [40 (66.67%)vs19

(45.24%)]，低骨形态发生蛋白 15组治疗后妊娠失败率高于高

骨形态发生蛋白 15组[38(65.52%)vs21(47.73%)]（P<0.05）。
2.5 血清抑制素 B联合骨形态发生蛋白 15预测治疗后妊娠失

败的 ROC曲线分析

经 ROC曲线分析，血清抑制素 B联合骨形态发生蛋白 15

预测早发性卵巢功能不全患者治疗后妊娠失败的敏感度为

90.42%、特异度为 61.23%、AUC 为 0.931，大于单项指标抑制

素 B的 0.624和骨形态发生蛋白 15的 0.678（P<0.05）。

3 讨论

抑制素 B归属于转化生长因子 茁超家族，来源于中、小窦
状卵泡的颗粒细胞，对卵泡刺激素的分泌具有负性调控作用[5]。

近年来，国外研究显示，抑制素 B亚单位的基因突变可能是导

致早发性卵巢功能不全发生、发展的重要机制之一[6]。骨形态发

生蛋白 15可促进卵泡发育和卵母细胞生长，在维持机体排卵

功能中发挥特异作用[7]。故有理由认为，骨形态发生蛋白 15表

达下调与早发性卵巢功能不全的关系密切。从本研究表 1结果
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可知，早发性卵巢功能不全患者血清抑制素 B和骨形态发生蛋

白 15表达水平均明显降低，提示抑制素 B和骨形态发生蛋白

15均可能是早发性卵巢功能不全的保护因素。

早发性卵巢功能不全对患者月经状态的影响极为显著，主

要体现在月经异常或绝经[8]。由此可见，绝经是评价早发性卵巢

功能不全患者病情严重的重要因素，然而抑制素 B、骨形态发

生蛋白 15与早发性卵巢功能不全患者月经状态的关系如何，

有待明确。本研究结果表明，绝经组血清抑制素 B、骨形态发生

蛋白 15表达水平均低于非绝经组，提示血清抑制素 B、骨形态

发生蛋白 15表达水平可能与早发性卵巢功能不全病情进展有

关，究其原因，考虑如下：抑制素 B和骨形态发生蛋白 15可协

同促进卵泡生长发育和维持卵巢储备功能，若两者表达下调，

必然影响卵巢功能，导致月经异常。Hildorf[9]等研究显示，围早

发性卵巢功能不全期患者血清抑制素 B、骨形态发生蛋白 15

表达水平并未明显降低，亦与本研究结果相契合。值得注意的

是，本研究显示：早发性卵巢功能不全患者血清促黄体生成素、

卵泡刺激素表达水平均明显升高，而雌二醇表达明显降低，预

示着患者的卵巢产卵能力减小，卵泡质量降低。对此，通过

Pearson相关性分析，可知早发性卵巢功能不全患者血清抑制

素 B、骨形态发生蛋白 15表达水平均与促黄体生成素、卵泡刺

激素呈负相关，与雌二醇呈正相关（P<0.05），有效说明了抑制
素 B、骨形态发生蛋白 15与卵巢功能存在一定关联。

对于雌激素和孕激素治疗的早发性卵巢功能不全患者而

言，提高对其治疗后妊娠失败的预测水平，有助于及时调整其

治疗方案，具有重要的临床意义。抑制素 B能更早、更直接地反

映早发性卵巢功能不全患者的卵巢储备功能，随着抑制素 B的

表达不断减少，必要加大对患者卵巢储备功能的影响，可能增

大治疗后妊娠失败的可能性[10]。与此同时，相关研究表明，骨形

态发生蛋白 15的基因变异必然导致其功能缺失，致使早发性

卵巢功能不全患者机体的卵泡储备减少，不利于治疗后妊娠成

功[11]。本研究表明，低抑制素 B组治疗后妊娠失败率高于高抑

制素 B组，低骨形态发生蛋白 15组治疗后妊娠失败率高于高

骨形态发生蛋白 15组，提示早发性卵巢功能不全患者血清抑

制素 B和骨形态发生蛋白 15表达水平均与其治疗后妊娠失败

的关系密切。原因可能如下：抑制素 B含量减少导致卵泡发育

不良和卵泡激素分泌，进而降低患者的妊娠率[12]；骨形态发生

蛋白 15可以有效剌激卵泡生长，促进颗粒细胞调亡，抑制卵泡

刺激素的作用，增强卵母细胞生长发育的能力[13]。由于当前针

对早发性卵巢功能不全的治疗，并不能阻断患者机体抑制素 B

和骨形态发生蛋白 15分泌减少的病理过程，致使抑制素 B和

骨形态发生蛋白 15低水平表达对患者的影响始终存在。对此，

本研究使用 ROC曲线分析显示：血清抑制素 B联合骨形态发

生蛋白 15预测早发性卵巢功能不全患者治疗后妊娠失败的效

能较好，值得临床予以重视应用。

综上所述，早发性卵巢功能不全患者血清抑制素 B和骨形

态发生蛋白 15表达均下调，两者均与卵巢功能减退程度密切

相关，联合预测治疗后妊娠失败的效能较好。
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