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衰老已成为人类社会的共同难题，器官衰老研究

正在世界范围内如火如荼地进行，卵巢衰老的基础和

临床研究日益受到重视。撰写本共识的目的旨在统

一卵巢衰老相关概念或术语，梳理其病因及影响因

素，并对其评估标准和防治策略提出建议。

1 卵巢衰老及其相关概念

卵巢衰老是指年龄相关女性卵巢储备 /功能逐渐

衰退直至衰竭的过程，受遗传、环境、社会心理、生活

方式等多因素影响，以卵泡数量和卵子质量下降为基

础，最终表现为绝育乃至绝经，并影响全身多个系统

和器官，导致相关疾病和综合征的发生发展。既往认

为，卵巢衰老是绝经的罪魁祸首，目前观点认为卵巢

衰老是女性机体衰老的起搏器( pacemaker) ，是多个

器官衰老的始动因素［1］。
其他相关概念:①卵巢早衰( POF) : 指女性 40 岁之

前出现闭经时间≥4～6 个月，两次间隔 4 周以上卵泡刺

激素( follicle-stimulating hormone，FSH) ＞40 U/L，伴有雌

激素降 低 及 绝 经 症 状［2］。②早 发 性 卵 巢 功 能 不 全

( POI) : 女性 40 岁前由于卵泡耗竭而丧失卵巢功能。临

床表现为持续 4 个月闭经或月经稀发，间隔超过 4 周两

次检测 FSH 均超过 25 U/L，伴或不伴低雌激素症状［3］。
③卵巢储备功能下降( DOＲ) : 卵巢内卵母细胞的数量和

( 或) 质量下降，及( 或) 伴有抗苗勒管激素( anti-müllerian
hormone，AMH) 水平降低( ＜1. 1 ng /ml) 及( 或) 基础窦状

卵泡数( antral follicle count，AFC) 减少( ＜6 个) 及( 或) 基

础 FSH 水平升高( ＞10 U/L) ［4］。④早绝经( early meno-
pause) : 早于正常年龄绝经，于 40 ～ 45 岁进入绝经状

态［5］。

2 影响因素

卵巢衰老是一个受多因素影响、逐渐累积、复杂

的生物过程。年龄、遗传、环境、社会心理、生活方式、
医源性、感染、免疫等因素可通过直接或间接途径损

害卵泡数量和质量，导致卵巢储备 /功能下降，加速卵

巢衰老进程。不同的影响因素在机制方面可能相通。
绝大多数卵巢衰老患者病因和机制仍不明确，有待进

一步探究。

2. 1 年龄因素 年龄是影响卵巢储备 /功能的主要

因素之一。女性在 20～30 岁达到生育高峰，生育能力

平均在 30 岁开始逐月下降［6］，37．5 岁后卵泡数目下

降的速度翻倍［7］，呈现“折棍”现象。正常健康女性自

然受孕能力平均在 41 岁丧失。中国女性平均绝经年

龄约在 52 岁［8］。年龄所致累积性损伤是卵巢衰老的

主要影响因素，主要体现在卵泡数量、卵子质量及卵

巢微环境等的改变。但增龄性卵巢损伤只是伴随现

象，不是卵巢衰老的根本原因，卵巢衰老过程仍受其

他多种因素影响。
2. 2 遗传因素 遗传因素在卵巢衰老中起重要作

用。人群绝经年龄乃至 POI 遗传度极大。多个单核

苷酸多态性( SNP ) 位点在各个人群中被鉴定出与绝

经年龄相关。POI 的遗传研究显示 X 染色体［9］及常

染色体［10］从数量、结构异常到位点突变［11，12］、表观遗

传［13］都与 POI 发生有关。但目前的成果只揭示了

20%左右的遗传病因，更多的研究在未来迫切且意义

重大。
2. 3 环境因素 大量流行病学调查及基础研究显

示，环境污染可导致 POI 发病率增加，不仅表现在卵

巢内分泌功能改变如雌、孕激素分泌异常，也可表现

为卵泡数量和质量的下降［14，15］。常见的对卵巢功能

造成损伤的化学污染物主要包括重金属、多环芳烃、
农药、邻苯二甲酸酯、对羟基苯甲酸酯、4－乙烯基环己

烯及其衍生物、全氟辛酸以及大气悬浮颗粒物等，部

分化学物质就存在于女性日常护肤用品中。另外，手

机电磁辐射和噪声等物理性污染物也是卵巢衰老的

危险因素［16］。
2. 4 社会心理因素 焦虑、抑郁、职业倦怠、营养不

良、长期运动负荷等应激状态会导致下丘脑性闭经。
流行病学研究表明压力大的人群更容易发生卵巢功

能不良。心理感知的压力导致女性长期处于应激状

态，慢性社会心理应激使下丘脑分泌更多的促肾上腺

激素释放激素进而导致 β－内啡肽增加，引起高促性

腺激素状态，从而抑制了卵巢功能，导致卵巢衰老的

发生［17］。但应激对始基卵泡池有无损害? 对周期募

集的卵泡数目有无影响? 能否加剧生长卵泡闭锁?
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仍需进一步的研究证实。
2. 5 行为学因素 吸烟、饮食、饮酒、运动等日常行

为与卵巢衰老密切相关。其中，吸烟和饮酒是日常行

为中影响卵巢储备 /功能的常见因素。吸烟可使血清

AMH 降低，绝经年龄提前 1 ～ 2 年［18，19］。过量的酒精

不仅可以直接损伤性腺引发卵巢皱缩，还能间接加速

大脑损伤影响脑垂体激素的分泌，影响卵巢功能［20］。
适度热量限制( calorie restriction，CＲ) 不仅显著延长物

种最大寿限，推迟和降低老年相关疾病的发生，还能

延缓卵巢衰老［21］。目前，各行为方式对卵巢储备 /功
能的影响权重及机制仍不明晰，如何趋利避害以最大

限度保护卵巢具有重要现实意义。
2. 6 医源性因素 医源性卵巢损伤主要包括手术、
化疗和放疗。手术可通过影响卵巢血供、连带正常组

织、电凝热损伤、缝合过紧过密导致卵巢皮质缺血坏

死，降低卵巢储备 /功能。化疗影响卵巢功能的两个

主要因素是患者年龄和化疗药物种类。年龄越大，卵

巢对化疗药物的细胞毒作用越敏感，化疗后发生卵巢

受损的几率就越大。化疗损伤卵巢程度和机制因药

物种类而异［22］。另外，卵母细胞对射线非常敏感，

20 Gy的卵巢放射量足以破坏小于 40 岁年轻女性的原

始卵泡，从而导致卵巢功能衰退，而 6 Gy 的剂量即可

以导致几乎所有大于 40 岁的女性发生卵巢功能衰

老［23］。探索新的更加精准的疾病治疗方法，明确医源

性卵巢损伤机制和干预靶点，将为减少卵巢功能衰竭

的发生概率以及防治带来曙光。
2. 7 感染性因素 细菌或病毒感染也是卵巢衰老的影

响因素之一。腮腺炎病毒、水痘－带状疱症病毒、巨细

胞病毒、人类免疫缺陷病毒( HIV) 和盆腔结核等感染可

能会导致卵巢炎进而导致卵巢早衰。感染结束后，大多

数患者卵巢功能可恢复［24］。幼女腮腺炎性卵巢炎可能

出现原发性闭经。青春期和成年女性病毒感染对月经

和生殖功能有着不同程度的影响［25］。
2. 8 免疫因素及其他 免疫因素与卵巢衰老的发生关

系密切。自身免疫异常在 POI 中占 10%～30%，主要表

现为存在抗卵巢自身抗体和免疫细胞介导的免疫性卵

巢炎、伴发自身免疫性相关疾病，如阿迪森氏病、桥本氏

甲状腺炎等［26］。POF 患者中器官特异性抗体( 抗卵巢

抗体、抗甲状腺抗体) 的发生率明显高于非器官特异性

抗体( 抗核抗体、抗心磷脂抗体) 。目前仍缺乏免疫因

素在卵巢自然衰老过程中的作用和机制研究，需进一步

明确。另外，一些共存疾病如糖尿病［18］、子宫内膜异位

症［27］等和卵巢衰老具有相关性。

3 评估与预警

3. 1 卵巢储备 /功能临床评价指标

3. 1. 1 年龄 年龄是评估卵巢功能最直接、最常用，

但却较为粗糙的参考指标，由于个体差异性，实际年

龄并不能作为卵巢功能评价和预测的最佳指标。
3. 1. 2 月经模式 卵巢功能下降最先出现的微小临

床症状是月经周期缩短 2 ～ 3 天［28］，但保持规律。在

生殖衰老分期+10 ( STＲAW+10) 分期中，连续的月经

周期时长差异≥7 天说明女性已进入了绝经过渡早期

( －2 期) ，若停经时间超过 60 天则进入绝经过渡晚期

( －1 期) ，同时伴有 FSH≥25 U /L［29］。月经模式的改

变是评估普通人群生殖健康、生育能力、妊娠结局最

直接的指标，具有客观且无创性，可以直观地监测，但

其易受体质量变化、吸烟、宫腔粘连、避孕药物等多因

素的影响。
3. 1. 3 内分泌学指标 基础 FSH 水平随着年龄的增

加逐渐升高。本共识认为基础 FSH 水平≤10 U /L，提

示卵巢功能尚正常; 若基础 FSH 水平＞10～15 U /L，预

示 DOＲ［30］; 年龄＜40 岁时，当间隔 4 周连续 2 次基础
FSH≥25 U /L，同时临床表现为月经稀发或停经即为

POI［31］，当 FSH≥40 U /L 则可诊断为 POF。在卵巢储

备功能下降的初期，基础 FSH 比黄体生成素( LH) 上

升更显著，一般认为基础 FSH /LH＞3 U /L 预示卵巢储

备降低、卵巢低反应［30］。
AMH 被认为是目前反映卵巢储备功能的最佳内

分泌学指标。青春期前 AMH 水平递增，18 ～ 25 岁达

平均最高值，25 ～ 30 岁基本恒定于峰值，之后随着年

龄增长逐渐下降，在绝经前 5 ～ 15 年即明显下降，在

绝经前 5 年降至检测下限，对 IVF 结局及绝经年龄的

预测均有早期预警价值［32］。从 AMH 的变化轨迹可

以看出，该指标同卵巢衰老的变化基本一致，目前国

内标准认为 AMH＜1. 1 ng /ml 可提示 DOＲ。其检测优

势在于 AMH 在较早时出现变化，月经周期间变化较

小、临床检测不需要特定的时间，受其他药物影响较

小。
近年多项研究表明，在卵泡早期血清抑制素 B

( Inhibin B) 水平＜45 ng /L 时可提示 DOＲ，其能够比

FSH 更早、更直接地反映及预测卵巢储备功能。
动态检测法是通过测定用药前后血清激素水平

的变化情况来判断卵巢受到外源性刺激后的反应性，

因检测方法耗时、麻烦且费用高等原因并未在临床广

泛使用，且未显示出优于静态检查的优势，因此正逐

步弃用。
3. 1. 4 影像学指标 主要包括计算窦状卵泡数目

( AFC) 、卵巢体积( ovarian volume，OVVOL) 及间质血

流( stromal blood flow) 评价三方面。
研究证实早卵泡期卵巢中的 AFC 与始基卵泡池

成正比，而前者可以通过超声这种无创的检测方法获
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得，因此得以广泛运用。以早卵泡期第 3 天测量直径

2～ 10 mm 的窦状卵泡最为普遍。因其价格低、耗时

短，且在预测卵巢反应性［33］及 IVF-ET 结局方面的优

势明显，在辅助生殖领域应用广泛，通常认为 AFC＜6
个，提示 DOＲ。由于测量误差和极大的个体差异性，

OVVOL 及卵巢间质的血流灌注参数对卵巢储备功能

评估及预测临床价值有限。
3. 2 卵巢年龄( ovarian age) 评估 目前卵巢衰老的

传统临床评估可根据上述卵巢功能相关评价指标进

行综合评估［34］。然而，在上述众多指标中，AMH 及
AFC 虽为目前反映卵巢储备最佳的指标［34，35］，但仍不

能获得满意的特异度及灵敏度。由于其参考值及预

测范围宽泛，在个体化卵巢功能评估及绝经预测上仍

然存在不足。此外，卵巢功能随着年龄增加不断下

降，每位女性卵巢衰老的过程可能存在不同的卵巢功

能下降轨迹。前述卵巢衰老相关的概念与诊断亦可

能存在交叉重叠，个体化的卵巢衰老精准评估预测及

诊疗为今后卵巢衰老评估的发展方向。寻找准确反

映卵巢储备 /功能的分子生物学标志物，建立包括以

上指标为基础及影响因素在内的多因素模型，进行卵

巢年龄评估或许能更加精准化地评估卵巢储备 /功
能、反映当下卵巢状态及不同于实际年龄的卵巢“生

物学”年龄，有望成为评估卵巢储备 /功能的新方法。
将人工智能算法、大数据应用于卵巢年龄多因素

模型的建立将是更加准确评估及预测卵巢功能的有

力方法，有望提供更精准灵敏个体化的结果，有效帮

助女性进行职业和生育规划，为其事业发展、家庭幸

福及社会稳定提供有力支持。
3. 3 卵巢寿命( ovarian lifespan) 预测 生育力的丧失

和绝经的出现是卵巢衰老的 2 个重大转折点，为卵巢

寿命的重要代表性事件。随着生育年龄的推迟，女性

卵巢功能下降对生育力的影响日益突出，然而女性的

自然 生 育 力 可 能 受 年 龄、月 经 周 期、体 质 量 指 数

( BMI) 、行为学因素、心理状态、输卵管宫腔情况等多

种因素的影响，卵巢储备 /功能指标是否能准确预测

自然生育力，尤其是低卵巢储备是否一定导致低临床

受孕率仍有争议［36］，需进一步大样本临床研究验证。
作为卵巢衰老的终点，绝经年龄的预测受到众多

研究人员的关注，因其与绝育年龄的时间间隔较固

定，亦可间接反映女性的生殖寿命。绝经年龄预测的

研究经历了由最初的横断面研究发展为长期的前瞻

性研究，群体预测继而进行临床个体化预测，从单次

指标检测到多次指标轨迹检测的精准化预测过程。
一般来说，相同年龄前提下，AMH 越高、AFC 越多、
FSH 越低，绝经年龄越晚; AMH 越低、AFC 越少、FSH
越高，绝经年龄越早。若需个体化准确预测绝经年

龄，仍需添加更多影响因素指标［37］，也为今后绝经年

龄预测的研究提供了新方向。

4 临床管理策略

卵巢衰老已被推动到需要治疗的状态，延缓卵巢

衰老是防治疾病的最好方法。为卵巢衰老女性提供

生理与心理、社会相结合的综合诊疗服务，积极开展

健康科普教育、开设专病门诊，加强继续教育学习并

培养专科医生，以满足卵巢衰老女性的医疗卫生服务

需求。
4. 1 科普教育 正确认识卵巢衰老应成为女性必修

课程，卵巢衰老是女性必经过程。了解卵巢衰老的影

响因素、临床评价标准，保持良好情绪和健康生活方

式，有助于避免卵巢衰老的有害因素，及时发现卵巢

储备 /功能下降并寻求有效帮助，甚至达到延缓卵巢

衰老进程的目的。如此，在卵巢储备 /功能开始出现

衰退迹象的时候，不至于惊慌失措。根据个体健康状

态和个人需求，积极寻求专科医生帮助，获得生育辅

助、围绝经期相关症状改善以及长期健康管理的专业

诊治建议，有利于女性的身心健康。因此，对卵巢衰

老女性构建基于个人、社区、医院和社会的综合管理

策略具有重要的意义。
4. 2 社会心理支持 女性可通过社会心理支持在物

质、精神、生理、心理上得到帮助和支持，缓解焦虑和

压力情绪、减少应激，进而降低卵巢衰老的发生概率。
对于已发生 POF 且有生育要求者，可告知其仍有自发

排卵、妊娠甚至恢复卵巢功能的机会。如无生育要

求，则按照一般管理方案进行，力争维持卵巢功能、减
缓卵巢功能衰退，关注远期健康问题。
4. 3 生活方式干预 健康的生活方式不仅有利于身

心健康，对于卵巢功能的保护和卵巢衰老的延缓也有

助益。在激素治疗的同时建议患者调整生活方式，可

降低激素治疗的远期风险。戒烟限酒、热量限制及饮

食补充、适度锻炼、保证充足睡眠，避免有害物质接触

是防治卵巢衰老的基本措施。但现有证据仍不够充

分，且各种行为方式发挥作用的权重尚不清楚，仍需

进一步探索。
4. 4 遗传咨询 遗传咨询可为有 POI 或早绝经，甚

至有家族史的高危人群提供帮助。通过遗传学检测、
筛查家族性致病基因型，对携带者进行生育计划、保

存生育力，尽早完成生育，尽可能保护内分泌或相关

器官功能。通过高通量测序技术检测相关基因及染

色体变异，筛查、鉴别高危人群，提前制定器官功能保

护策略。对于晚绝经人群是否存在雌激素持续刺激，

增加相关肿瘤发病风险的预警仍需明确。
4. 5 激素补充治疗 POI /POF、早绝经的女性，若无
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禁忌应建议激素治疗。激素治疗不仅可以缓解低雌

激素症状，而且对骨质疏松性骨折可起到一级预防。
青春期 POI 患者激素治疗应注意青春期诱导。POI
患者仍有自然妊娠的机会，有生育要求者则应选用天

然雌激素和孕激素治疗; 无生育要求者在激素治疗过

程中应告知采取避孕措施。具体应用参见国内外相

关指南。激素补充可缓解围绝经期女性症状，但其对

卵巢储备 /功能是否有改善作用目前尚不清楚，亦有

报道 称 其 他 激 素 类 药 物 如 脱 氢 表 雄 酮［38］、生 长 激

素［39］等具有卵巢功能保护作用，但仍需大量研究证实

其安全性和有效性。
4. 6 生育相关问题管理 生育保护、保留、保存主要

针对肿瘤患者放化疗、手术、职业等因素所致的卵巢

损伤及 POI /早绝经高风险人群。在充分考虑患者年

龄、意愿、婚姻状况后，建议制定合适的方案。目前比

较成熟的方案主要有胚胎冻存、成熟卵母细胞冻存

等。卵巢移位、卵巢组织冻存再移植、促性腺激素释

放激素激动剂、中医药等，可在一定程度上提升卵巢

储备 /功能减退患者的自然妊娠或辅助生殖技术的成

功率。但这些技术的有效性有待进一步验证，部分技

术的安全性和伦理问题也应受到重视。
4. 7 前沿探索 近年来，卵巢衰老的防治愈发受到

重视。除了生育力保护和激素治疗等，科学家们进行

了干细胞移植、卵巢体外激活、类卵巢、卵巢储备 /功
能保护相关药物等探索。目前多数处于基础科研阶

段，后期临床应用的安全性和可靠性有待进一步证

实。延缓卵巢衰老、防治各因素导致的卵巢损伤仍任

重道远。
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发表学术论文“五不准”

中国科协、教育部、科技部、卫生计生委、中科院、工程院、自然科学基金会共同研究制定了《发表学术论文“五不准”》。

1．不准由“第三方”代写论文。科技工作者应自己完成论文撰写，坚决抵制“第三方”提供论文代写服务。

2．不准由“第三方”代投论文。科技工作者应学习、掌握学术期刊投稿程序，亲自完成提交论文、回应评审意见的全过程，坚决

抵制“第三方"提供论文代投服务。

3．不准由“第三方”对论文内容进行修改。论文作者委托“第三方”进行论文语言润色，应基于作者完成的论文原稿，且仅限于

对语言表达方式的完善，坚决抵制以语言润色的名义修改论文的实质内容。

4．不准提供虚假同行评审人信息。科技工作者在学术期刊发表论文如需推荐同行评审人，应确保所提供的评审人姓名、联系

方式等信息真实可靠，坚决抵制同行评审环节的任何弄虚作假行为。

5．不准违反论文署名规范。所有论文署名作者应事先审阅并同意署名发表论文，并对论文内容负有知情同意的责任; 论文起

草人必须事先征求署名作者对论文全文的意见并征得其署名同意。论文署名的每一位作者都必须对论文有实质性学术贡献，坚决

抵制无实质性学术贡献者在论文上署名。

本“五不准”中所述“第三方”指除作者和期刊以外的任何机构和个人;“论文代写”指论文署名作者未亲自完成论文撰写而由

他人代理的行为;“论文代投”指论文署名作者未亲自完成提交论文、回应评审意见等全过程而由他人代理的行为。
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