
０. ００１） ａｎｄ ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｉｎｔｅｎｔｉｏｎｓ （β ＝ ０. ４１３， Ｐ ＜ ０. ００１）； ｕｓａｇｅ ａｔｔｉｔｕｄｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ａｆｆｅｃｔｅｄ ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｉｎｔｅｎｔｉｏｎｓ
（β ＝ ０. ５１１， Ｐ ＜ ０. ００１）； ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｉｎｔｅｎｔｉｏｎ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ａｆｆｅｃｔｅｄ ｔｈｅ ｂｅｈａｖｉｏｒ ｏｆ ｕｓｉｎｇ ＤＣＰ （β ＝ ０. ２３７， Ｐ ＜
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◇临床医学研究◇

子宫腺肌病在位 ／异位内膜 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 的表达与
痛经的相关性研究

陈　 果１，２，朱雨婷１， 姚　 慧１，张炜煜１，周曙光１，２，蒋晓敏１，２

摘要　 目的　 探讨瞬时受体电位香草酸亚型 １（ＴＲＰＶ １）、催
产素受体（ＯＴＲ）在子宫腺肌病痛经发生机制中的作用。 方

法　 子宫腺肌病手术患者 ６０ 例，分别取异位内膜（ＥＣ）和同

源在位内膜（ＥＵ），并以无子宫内膜异位症患者子宫内膜

（ＣＥ）为对照。 采用免疫组化 ＳＰ 法检测 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 在组

织中的定位，Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 的蛋白表达水

平。 通过视觉模拟评分法（ＶＡＳ） 对痛经程度评分，并分析

其与上述因子的相关性。 结果　 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 在 ＥＣ 组中表

达均高于 ＥＵ、ＣＥ 组（Ｐ ＜ ０. ０５），而 ＥＵ 组与 ＣＥ 组之间差异

无统计学意义。 ＥＣ 组中 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 在重度痛经组中表达

均高于轻度及中度组（Ｐ ＜ ０. ０５），而在轻度痛经组与中度痛

经组之间差异无统计学意义。 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 的表达与痛经

严重程度呈正相关 （ ｒｓ ＝ ０. ２８０，Ｐ ＜ ０. ０５； ｒｓ ＝ ０. ３１８，Ｐ ＜
０. ０５）；ＴＲＰＶ １ 与 ＯＴＲ 的表达呈正相关 （ ｒｓ ＝ ０. ２８７，Ｐ ＜
０. ０５）。 结论　 ＴＲＰＶ １ 和 ＯＴＲ 可能在子宫腺肌病患者痛经

的致病机制中发挥协同作用，是痛经严重程度的重要预测因

子，是潜在的治疗靶点。
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　 　 子宫腺肌病（ａｄｅｎｏｍｙｏｓｉｓ，ＡＭ）是一种常见的内

膜浸润性疾病［１］。 其发病机制复杂，痛经是其典型

临床症状之一。 随着患者对于生活质量要求的逐步

提高，ＡＭ 在治疗及管理过程遇到较大的困难［２］。
瞬时受体电位香草酸亚型 １（ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｏｔｅｎ⁃
ｔｉａｌｖａｎｉｌｌｏｉｄ ｔｙｐｅ１， ＴＲＰＶ １ ） 是 瞬 态 电 压 感 受 器

（ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ，ＴＲＰ） 阳离子通道家族

中被研究最多的成员之一［３］，现有的研究［４］ 为 ＴＲ⁃
ＰＶ１ 介导痛觉感受器产生动作电位、参与疼痛的调

节机制以及痛觉敏化奠定了基础。 Ｍａ ｅｔ ａｌ ［５］研究

显示 ＴＲＰＶ １ 在前列腺素相关炎性疼痛的产生起重

要作用。 Ｂｒｅｎｎｅｒ ｅｔ ａｌ ［６］研究表明，催产素（ ｏｘｙｔｏ⁃
ｃｉｎ， ＯＴ）直接作用于子宫内膜上的 ＯＴ 受体（ｏｘｙｔｏ⁃
ｃｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ＯＴＲ），进而诱导内膜合成前列腺素

（ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ， ＰＧｓ）。 ＯＴＲ 已被证明在子宫内膜异

位症的平滑肌和上皮细胞中过表达，表明它可能参

与子宫内膜异位症的发生［７］。 该实验通过检测 ＡＭ
在位 ／异位内膜中 ＴＲＰＶ １ 和 ＯＴＲ 的定位和表达情

况，探讨 ＴＲＰＶ １ 和 ＯＴＲ 是否在 ＡＭ 痛经机制中发
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挥相互作用，以期为 ＡＭ 痛经的治疗寻找新的治疗

靶点。

１　 材料与方法

１． １　 材料

１． １． １　 病例资料　 本研究实验组选取 ２０１９ 年 １ 月

－ ２０２０ 年 １２ 月在妇科就诊的 ６０ 例行子宫切除术

或子宫腺肌瘤行腺肌瘤病灶挖除术的子宫腺肌病患

者进行回顾性研究。 术前经阴道超声或 ＭＲＩ 诊断，
术后经病理组织学证实。 子宫切除及腺肌瘤病灶挖

除术后收集所有患者的子宫内膜组织样本，连同其

同源异位的子宫内膜组织样本，无菌条件下剪取一

部分组织放于液氮中快速冻存用于提取蛋白，另选

取一部分组织样本经 １０％ 的福尔马林固定后用于

免疫组化。 对照组取手术诊断子宫平滑肌瘤通过刮

宫术或子宫切除术时获取的子宫内膜组织样本 ３０
例，对照组患者均无子宫内膜异位症相关痛经及其

他症状。
实验组和对照组的所有患者均为绝经前女性

（排除患有生殖道感染、内分泌、免疫及代谢性疾病

的女性），月经周期正常（２１ ～ ３５ ｄ），其中实验组依

据术前检查、术中所见及术后病理排除盆腔及卵巢

子宫内膜异位囊肿，对照组排除原发性痛经史患者。
在手术或组织收集前 ６ 个月未使用激素治疗或放置

宫内节育器。 所有子宫内膜标本均为增殖期。
两组临床资料分析包括：患者年龄、孕产次、痛

经严重程度、经期持续时间、月经量。 月经量采用月

经失血图法（ ＰＢＡＣ）依据卫生巾浸湿程度分为三

度［８］。 轻度：浸湿面积超过 ３ ／ ５ 的卫生巾最多 ２ 张；
中度：浸湿面积超过 ３ ／ ５ 的卫生巾 ３ ～ ４ 张；重度：浸
湿面积超过 ３ ／ ５ 的卫生巾至少 ５ 张。 其中浸湿面积

小于 ３ ／ ５ 的卫生巾张数换算成浸湿面积超过 ３ ／ ５ 的

卫生巾张数。 痛经的严重程度依据视觉模拟评分法

（ＶＡＳ）分为四级：０ 分为无痛；１ ～ ４ 分为轻度（疼痛

但不干扰日常生活或工作，不需要镇痛药），５ ～ ７ 分

为中度（疼痛在一定程度上干扰日常生活或工作，
服用镇痛药后可减轻疼痛），８ ～ １０ 分为重度（疼痛

严重干扰日常生活或工作，服用镇痛药后不减轻疼

痛）。 所有标本取材均取得患者知情同意，并通过

本院 机 构 伦 理 审 查 委 员 会 批 准 （ 伦 理 编 号：
ＹＹＬＬ２０１９⁃２０１９ｘｋｊ１７３⁃０１⁃０１）。
１． １． ２　 主要试剂　 ＴＲＰＶ １ 兔多克隆抗体（ａｂ３４８７）
（美国 Ａｂｃａｍ 公司）、ＯＴＲ 兔多克隆抗（ ２３００４５⁃１⁃
ａｐ） （武汉三鹰生物公司）； ＨＲＰ 标记山羊抗兔二

抗、ＥＣＬ 发光试剂盒、ＲＩＰＡ 裂解液、ＧＡＰＤＨ、免疫组

化试剂盒、ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 引物序列（武汉赛维尔生物

科技有限公司）、ＰＶＤＦ 膜（上海 Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ 公司）。
１． １． ３　 主要仪器 　 高速冷冻型微量离心机（上海

力新仪器公司）、正置光学显微镜及成像系统（日本

Ｎｉｋｏｎ 公司）、Ｒａｙｔｏ 酶标检测仪（济南星辉生物仪器

公司）、生物安全柜、电泳仪（北京六一仪器厂）、多
功能 ＰＣＲ 仪（美国 ＡＢＩ 公司）。
１． ２　 方法

１． ２． １　 免疫组化　 收集异位内膜（ｅｃｔｏｐｉｃ ｅｎｄｏｍｅ⁃
ｔｒｉｕｍ，ＥＣ），同源在位内膜 （ ｅｕｔｏｐｉｃ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｕｍ，
ＥＵ）以及对照组子宫内膜组织（ｃｏｎｔｒｏｌ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｕｍ，
ＣＥ）制成石蜡切片经脱蜡、抗原修复、封闭后加入一

抗：ＯＴＲ 抗体和 ＴＲＰＶ １ 多克隆抗体，４℃孵育过夜，
加 ＨＲＰ 标记山羊抗兔二抗室温孵育 ５０ ｍｉｎ，滴加新

鲜配制的 ＤＡＢ 显色液，显微镜下控制显色时间，阳
性为棕黄色，苏木精复染细胞核后脱水封片。 用使

用 Ｉｍａｇｅ Ｐｒｏ⁃Ｐｌｕｓ ６. ０ 数字图像对各组织样本中

ＯＴＲ 、ＴＲＰＶ １ 染色进行分析，分别计算阳性细胞百

分率及 Ｈ⁃ｓｃｏｒｅ 评分，比较各组间免疫反应性差异。
１． ２． ２　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测蛋白的表达　 分别定量检

测 ＥＣ、ＥＵ、ＣＥ 组内膜组织中蛋白表达水平，组织剪

碎后加入 ＲＩＰＡ 裂解液，充分裂解后加入 ＰＭＳＦ 至最

终浓度为 １ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 配制成组织匀浆液，ＢＣＡ 法测

蛋白浓度，按 １０ μｌ ／孔的量加样、电泳、转膜。 转膜

后，稀释一抗，ＯＴＲ 及 ＴＲＰＶ １ 抗体分别参考抗体说

明书进行操作，将二抗用 ＴＢＳＴ 稀释，洗膜，最后用

ＥＣＬ 显影、定影试剂进行显影和定影，以 ＧＡＰＤＨ 为

内参，Ａｌｐｈａ 软件处理系统分析目标带的吸光度值，
分析各指标的相对表达量。
１． ３　 统计学处理　 采用 ＳＰＳＳ ２３. ０ 软件对数据进

行统计分析，一般临床资料比较计量资料采用 ｔ 检
验，计数资料采用 χ２ 检验，实验结果中计量资料以
�ｘ ± ｓ 表示，组间比较采用单因素方差分析或配对 ｔ
检验，评估痛经严重程度与 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 相关性及

ＴＲＰＶ １ 与 ＯＴＲ 相关性采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关分析。 以

Ｐ ＜ ０. ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结果

２． １　 临床资料 　 观察实验组和对照组年龄、孕产

次、经期长度、痛经严重程度、及月经量等临床特征。
两组在年龄、孕次、产次、经期长度以及经量方面差

异无统计学意义，在痛经程度上差异有统计学意义

（Ｐ ＜ ０. ０５）。 见表 １。
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表 １　 两组一般临床资料比较（�ｘ ± ｓ）

临床特征
实验组

（ｎ ＝ ６０）
对照组

（ｎ ＝ ３０）
ｔ ／ χ２ 值 Ｐ 值

年龄（岁） ４６． ２８ ± ５． ７０ ４６． １７ ± ５． ２８ ０． ０９４ ０． ９２６
孕次 ３． ４０ ± １． ６８ ２． ６７ ± １． ６５ １． ９６５ ０． ０５３
产次 １． ６８ ± ０． ８５ １． ４０ ± ０． ７２ １． ５５８ ０． １２３
经期（ｄ） ６． ７３ ± ２． ３６ ６． ０７ ± １． ６４ ０． ７１０ ０． ４０２
痛经程度 ６４． ４６ ０． ０００
　 无 ０ ３０
　 轻度 ２８ ０
　 中度 １６ ０
　 重度 １６ ０
经量（卫生巾浸湿程度） ０． ６０１ ０． ７４１
　 轻 ３ １
　 中 ３３ １９
　 重 ２４ １０

２． ２　 ＣＥ、ＥＵ、ＥＣ 组内膜组织 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 免疫

组化表达　 ＥＵ、ＥＣ 组与 ＣＥ 组内膜组织一样，ＴＲＰＶ
１ 和 ＯＴＲ 染色多数在细胞质中可见，上皮染色比间

质染色更强，其中 ＥＣ 组子宫腺肌病灶的肌层和血

管内皮细胞中染色可见，免疫组化结果显示 ＴＲＰＶ
１、ＯＴＲ 在 ＥＣ 组表达水平均高于 ＥＵ、ＣＥ 组，差异有

统计学意义（Ｐ ＜ ０. ０５），而 ＥＵ 组与 ＣＥ 组之间差异

无统计学意义。 见图 １、图 ２、表 ２ 。
２． ３　 ＣＥ、ＥＵ、和 ＥＣ 组 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 的 Ｗｅｓｔｅｒｎ
ｂｌｏｔ 分析　 将实验组按不同痛经程度分组与对照组

的 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 蛋白进行定量分析，见图 ３。 结果

显示ＴＲＰＶ１在ＥＣ组表达水平高于ＥＵ、ＣＥ组 ，差

图 １　 ＴＲＰＶ １ 和 ＯＴＲ 在 ＣＥ、ＥＵ、ＥＣ 组内膜组织中的免疫组化表达情况　 × ２００

图 ２　 ＴＲＰＶ １ 和 ＯＴＲ 在 ＣＥ、ＥＵ、ＥＣ 组内膜组织中的免疫组化水平（Ｈ⁃ｓｃｏｒｅ）

表 ２　 ＣＥ、ＥＵ、ＥＣ 组 ＴＲＰＶ １ 和 ＯＴＲ 的在免疫组化中表达水平（�ｘ ± ｓ）

项目 ＣＥ 组（ｎ ＝ ３０） ＥＵ 组（ｎ ＝ ６０） ＥＣ 组（ｎ ＝ ６０） Ｆ 值 Ｐ 值

ＴＲＰＶ １ １８． ９７２ ± ６． ８４８ ２１． １１７ ± １１． ２２２ ６１． ３５２ ± ２３． ３００△※ １０８． ８６２ ０． ０００
ＯＴＲ １５． ０６１ ± ７． ４４３ １５． ９３７ ± ７． ０３５ ３３． ９０７ ± １２． １７８△※ ６６． ５５７ ０． ０００

　 　 与 ＣＥ 组比较：△Ｐ ＜ ０. ０５；与 ＥＵ 组比较：※Ｐ ＜ ０. ０５
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图 ３　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 蛋白表达情况

１：ＣＥ 组标本；２：ＥＵ 组重度痛经标本；３：ＥＵ 组中度痛经标本；４：
ＥＵ 组轻度痛经标本；５：ＥＣ 组重度痛经标本；６：ＥＣ 组中度痛经标本；
７：ＥＣ 组轻度痛经标本

异有统计学意义（Ｐ ＜ ０. ０５），而 ＥＵ 组与 ＣＥ 组之间

差异无统计学意义。 ＯＴＲ 在 ＥＣ 组表达水平高于

ＥＵ、ＣＥ 组，差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０. ０５），而 ＥＵ 组

与 ＣＥ 组之间差异无统计学意义。 见图 ４、表 ３。 将

ＥＣ 组按照不同痛经程度（轻度、中度、重度）分组分

析显示，重度痛经组的 ＴＲＰＶ １ 蛋白表达水平高于

轻度痛经组和中度痛经组，差异有统计学意义（Ｐ ＜

０. ０５），而轻度与中度痛经组之间差异无统计学意

义。 重度痛经组 ＯＴＲ 蛋白表达水平高于轻度痛经

组和中度痛经组，差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０. ０５），而
轻度与中度痛经组之间差异无统计学意义。 见图

５、表 ４。

表 ３　 ＣＥ、ＥＵ、ＥＣ 组 ＴＲＰＶ １ 和 ＯＴＲ 的蛋白表达水平（�ｘ ± ｓ）

项目
ＣＥ 组

（ｎ ＝３０）
ＥＵ 组

（ｎ ＝６０）
ＥＣ 组

（ｎ ＝６０）
Ｆ 值 Ｐ 值

ＴＲＰＶ １ ０． ２００ ± ０． ０２０ ０． ２１０ ± ０． ０２６ ０． ２２４ ± ０． ０４２∗＃ ６． ２４６ ０． ００２
ＯＴＲ ０． ２０５ ± ０． ０３０ ０． ２１１ ± ０． ０３１ ０． ２２７ ± ０． ０４８∗＃ ７． ６７３ ０． ００１

　 　 与 ＣＥ 组比较：∗Ｐ ＜０. ０５；与 ＥＵ 组比较：＃Ｐ ＜０. ０５

表 ４　 ＥＣ 组不同痛经程度 ＴＲＰＶ １ 和 ＯＴＲ 的表达水平

项目
痛经程度

轻度（ｎ ＝２８） 中度（ｎ ＝１６） 重度（ｎ ＝１６）
Ｆ 值 Ｐ 值

ＴＲＰＶ １ ０． ２１０ ± ０． ０２０ ０． ２１８ ± ０． ０３６ ０． ２５４ ± ０． ０４２∗＃ ６． ９７０ ０． ００２
ＯＴＲ ０． ２１４ ± ０． ０３２ ０． ２１０ ± ０． ０３９ ０． ２６７ ± ０． ０６０∗＃ ９． ５７９ ０． ０００

　 　 与轻度痛经比较：∗Ｐ ＜０. ０５；与中度痛经比较：＃Ｐ ＜０. ０５

图 ４　 ＣＥ、ＥＵ 和 ＥＣ 组内膜组织 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 的蛋白表达情况

图 ５　 ＥＣ 组不同痛经程度 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 蛋白的相对表达

·６７２· 安徽医科大学学报　 Ａｃｔａ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔａｔｉｓ Ｍｅｄｉｃｉｎａｌｉｓ Ａｎｈｕｉ　 ２０２２ Ｆｅｂ；５７（２）



２． ４　 ＥＣ 组内膜组织中 ＴＲＰＶ １ 和 ＯＴＲ 表达的相

关性分析　 进一步进行相关性分析显示 ＥＣ 组内膜

组织中 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 的表达均与痛经程度呈正相关

（ ｒｓ ＝ ０. ２８０，Ｐ ＝ ０. ０３０；ｒｓ ＝ ０. ３１８，Ｐ ＝ ０. ０１３），ＴＲＰＶ
１ 与 ＯＴＲ 的表达呈正相关（ ｒｓ ＝ ０. ２８７，Ｐ ＝ ０. ０２６）。

３　 讨论

　 　 流行病学研究表明 ＡＭ 流行率较高，且呈年轻

化趋势［９］，部分研究统计，ＡＭ 的痛经率高达 ６４. ８％
～７７. ８％ ［１０］。 某些重度痛经患者子宫切除仍作为

其最终选择［１１ － １２］。 面对趋于年轻化的患者临床医

师亟待新的治疗方法出现。
目前研究认为，ＡＭ 引起的继发性痛经与子宫

平滑肌、血管的痉挛性收缩有关。 Ｂｒｅｎｎｅｒ ｅｔ ａｌ［６］ 研
究显示，ＰＧｓ 和 ＯＴ 均可使子宫的平滑肌、血管发生

不规则收缩，ＯＴ 作用于子宫内膜上的 ＯＴＲ，结合后

启动磷酸肌醇 －蛋白激酶 Ｃ⁃花生四烯酸途径，诱导

内膜合成 ＰＧｓ，随后迅速转移至胞外以旁分泌的形

式与受体结合后刺激子宫平滑肌及血管收缩，造成

子宫乏氧微环境导致多种致痛因子产生，大量致痛

因子可促进外周神经敏化、神经纤维分布异常增加，
引起痛经。 本研究发现在异位子宫内膜上皮细胞和

间质细胞中，以及异位内膜侵袭病灶的肌层和血管

内皮细胞中，ＯＴＲ 表达均增加。 并且数据分析显示

ＯＴＲ 在异位内膜的表达水平与痛经的严重程度呈

正相关。
已有许多研究指出，外周神经敏化是导致内脏

疼痛致敏的重要环节，导致外周神经兴奋阈值降低

的分子可能在神经敏化中起到重要作用，Ｎｉｅ ｅｔ
ａｌ［１３］通过免疫组化检测发现 ＴＲＰＶ １ 在 ＡＭ 异位内

膜组织的表达水平显著升高。 ＴＲＰＶ １ 受炎症敏化

后其激活阈值显著降低，产生痛觉过敏和疼痛超敏

反应。 ＴＲＰＶ １ 在动物模型中已被证明在周围终末

或初级感觉神经元上整合多种刺激，如热（４３ ℃），
酸（ｐＨ ＞５. ９）和炎性介质，ＴＲＰＶ １ 的激活也会导致

感觉肽的局部释放，从而激活器效应细胞受体，促进

神经性炎症的发生。 在前列腺素存在下，ＴＲＰＶ １ 激

活的温度阈值降低到 ３５℃以下，使得 ＴＲＰＶ １ 在正

常体温下可以被激活，诱导自发性疼痛［５］。 本次实

验通过 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测显示 ＴＲＰＶ １ 在 ＡＭ 的异位

内膜组织过高表达，且与痛经程度呈正相关，因此

ＴＲＰＶ １ 可能是重要治疗靶点。
研究者推测痛经的发生机制：①可能与子宫收

缩障碍有关，子宫结合带的收缩依赖于 ＯＴ［１４］，由

ＯＴＲ 介导的 ＯＴ 促进子宫内膜细胞释放 ＰＧｓ。 ＰＧｓ
的大量释放使得 ＴＲＰＶ １ 在正常体温下即被激活，
诱发疼痛；②史精华 等［１５］ 发现子宫内膜异位病灶

中的神经纤维密度增加。 ＴＲＰＶ １ 作为传入神经纤

维上表达的重要离子通道，通过和炎性介质的相互

作用，从多个方面参与了盆腔痛的发生。 ＴＲＰＶ １ 通

过蛋白激酶 Ａ（ＰＫＡ）和蛋白激酶 Ｃ（ＰＫＣ）介导，形
成一条 ＰＫＡ ／ Ｃ⁃ＰＧｓ⁃ＴＲＰＶ １ 的疼痛信号通路。 ＴＲ⁃
ＰＶ １ 被敏化之后，反过来又会刺激外周伤害性感受

器，转变成神经冲动信号传递至中枢神经系统，痛觉

程度再次加剧，由此形成疼痛的级联放大效应［１６］。
本次研究通过免疫组化及 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测发现，异
位内膜组织的 ＴＲＰＶ １、ＯＴＲ 均高于对照组，且随着

痛经程度的加重其表达量亦呈正相关。 因此研究者

推测 ＯＴＲ 及 ＴＲＰＶ １ 协同参与了子宫腺肌病痛经的

机制。
子宫腺肌病的继发痛经严重影响女性身心健

康，一直是临床研究的热点问题，本次研究结果显示

ＯＴＲ 及 ＴＲＰＶ １ 表达在异位内膜组织中显著升高，
且与痛经程度呈正相关。 ＯＴＲ 及 ＴＲＰＶ １ 的拮抗剂

可能是未来研究治疗子宫腺肌症患者痛经和慢性盆

腔疼痛的潜在靶点。 但本课题研究结果仅局限于组

织水平，今后可以通过体外实验建立细胞或动物模

型探索 ＴＲＰＶ １ 配体受体识别过程、信号通路调控

机制以及下游趋化因子表达情况等，以便更深入的

探讨子宫腺肌病痛经的发生机制，为探究子宫腺肌

病的治疗策略提供新的思路。
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［６］ 　 Ｂｒｅｎｎｅｒ Ｒ Ｍ， Ｎａｙａｋ Ｎ Ｒ， Ｓｌａｙｄｅｎ Ｏ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｍｅｎｓｔｒｕａｌ ａｎｄ
ｍｅｎｓｔｒｕａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｍａｃａｑｕｅ ａｎｄ ｈｕｍａｎ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｕｍ： ｒｅｌｅ⁃
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ｖａｎｃｅ ｔｏ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｏｓｉｓ［Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｎ Ｙ Ａｃａｄ Ｓｃｉ， ２００２， ９５５： ６０ －
７４．

［７］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｙ， Ｙｕ Ｐ， Ｓｕｎ Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｏｘｙｔｏｃｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｉｎ
ｔｈｅ ｕｔｅｒｉｎｅ ｊｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｚｏｎｅ ｉｎ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ａｄｅｎｏｍｙｏｓｉｓ［ Ｊ］ ． Ａｃｔａ
Ｏｂｓｔｅｔ Ｇｙｎｅｃｏｌ Ｓｃａｎｄ， ２０１５， ９４（４）： ４ １２ － ８．

［８］ 　 Ｈｅｒｍａｎ Ｍ Ｃ， Ｍａｋ Ｎ， Ｇｅｏｍｉｎｉ Ｐ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｉｓ ｔｈｅ Ｐｉｃｔｏｒｉａｌ Ｂｌｏｏｄ
Ｌｏｓｓ Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ Ｃｈａｒｔ （ ＰＢＡＣ） ｓｃｏｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｏｕｔｃｏｍｅ ａｆｔｅｒ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ ａｂｌａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｈｅａｖｙ ｍｅｎｓｔｒｕａｌ ｂｌｅｅｄｉｎｇ？ Ａ
ｃｏｈｏｒｔ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． ＢＪＯＧ， ２０１７， １２４（２）： ２７７ － ８２．

［９］ 　 Ｙｕ Ｏ， Ｓｃｈｕｌｚｅ⁃Ｒａｔｈ Ｒ， Ｇｒａｆｔｏｎ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ａｄｅｎｏｍｙｏｓｉｓ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ，
ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ： Ｕｎｉｔｅｄ Ｓｔａｔｅｓ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ⁃ｂａｓｅｄ ｓｔｕｄｙ
２００６ － ２０１５［Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｏｂｓｔｅｔ Ｇｙｎｅｃｏｌ， ２０２０， ２２３（１）： ９４．

［１０］ Ｔｅｌｌｕｍ Ｔ， Ｎｙｇａａｒｄ Ｓ， Ｓｋｏｖｈｏｌｔ Ｅ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ａ ｃｌｉｎ⁃
ｉｃａｌ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ｄｉａｇｎｏｓｉｎｇ ａｄｅｎｏｍｙｏｓｉｓ［Ｊ］ ． Ｆｅｒｔｉｌ Ｓｔｅｒｉｌ，
２０１８， １１０（５）： ９５７ － ６４．

［１１］ 石一复， 张信美， 黄秀峰， 等． 子宫腺肌症［Ｍ］． 北京：人民卫

生出版社， ２０１８ ：１２９ － ４２．

［１２］ 冷金花． 子宫腺肌病诊治中国专家共识［Ｊ］ ． 中华妇产科杂志，
２０２０， ５５（６）： ３７６ － ８３ ．

［１３］ Ｎｉｅ Ｊ， Ｌｉｕ Ｓ Ｘ， Ｇｕｏ Ｓ Ｗ． Ｉｍｍｕｎｏｒｅａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｏｘｙｔｏｃｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ
ａｎｄ ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｖａｎｉｌｌｏｉｄ ｔｙｐｅ １ ａｎｄ ｉｔｓ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ
ｗｉｔｈ ｄｙｓｍｅｎｏｒｒｈｅａ ｉｎ ａｄｅｎｏｍｙｏｓｉｓ ［ Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｏｂｓｔｅｔ Ｇｙｎｅｃｏｌ，
２０１０， ２０２（４）： ３４６．

［１４］ Ｈｅ Ｙ， Ｗｕ Ｈ， Ｈｅ Ｘ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ａｔｏｓｉｂａｎ ｉｎ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｏｓｉｓ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ ｆｒｏｚｅｎ⁃ｔｈａｗｅｄ ｅｍｂｒｙｏ ｔｒａｎｓ⁃
ｆｅｒ： ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ， ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ｆｅｒｔｉｌ Ｓｔｅｒｉｌ， ２０１６， １０６
（２）： ４１６ － ２２．

［１５］ 史精华， 冷金花， 郎景和， 等． 子宫腺肌病神经纤维的分布及

其临床意义［ Ｊ］ ． 现代妇产科进展， ２０１１， ２０ （５）： ３８５ － ７，
３９１．

［１６］ Ｐｏｌｉ⁃Ｎｅｔｏ Ｏ Ｂ， Ｆｉｌｈｏ Ａ Ａ， ｅ Ｓｉｌｖａ Ｊ Ｃ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｃａｐｓａｉ⁃
ｃｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ＴＲＰＶ１ ｉｎ ｔｈｅ ｐｅｒｉｔｏｎｅｕｍ ｏｆ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｃｈｒｏｎｉｃ ｐｅｌ⁃
ｖｉｃ ｐａｉｎ［Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｊ Ｐａｉｎ， ２００９， ２５（３）： ２１８ － ２２．

Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＴＲＰＶ １ ａｎｄ ＯＴＲ ｉｎ ｅｕｔｏｐｉｃ ／ ｅｃｔｏｐｉｃ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｕｍ ａｎｄ
ｔｈｅｉｒ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｄｙｓｍｅｎｏｒｒｈｅａ ｉｎ ａｄｅｎｏｍｙｏｓｉｓ

Ｃｈｅｎ Ｇｕｏ１，２， Ｚｈｕ Ｙｕｔｉｎｇ１，Ｙａｏ Ｈｕｉ１， Ｚｈａｎｇ Ｗｅｉｙｕ１， Ｚｈｏｕ Ｓｈｕｇｕａｎｇ１，２， Ｊｉａｎｇ Ｘｉａｏｍｉｎ１，２

（ １Ｄｅｐｔ ｏｆ Ｇｙｎｅｃｏｌｏｇｙ， Ｍａｔｅｒｎａｌ ａｎｄ Ｃｈｉｌｄ Ｈｅａｌｔｈ ＨｏｓｐｉｔａｌＡｆｆｉｌｉａｔｅｄ ｔｏ Ａｎｈｕｉ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｈｅｆｅｉ　 ２３０００１；
２Ｄｅｐｔ ｏｆ Ｇｙｎｅｃｏｌｏｇｙ， Ａｎｈｕｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｅ Ｍａｔｅｒｎｉｔｙ ａｎｄ Ｃｈｉｌｄ Ｈｅａｌｔｈ Ｈｏｓｐｉｔａｌ， Ｈｅｆｅｉ　 ２３００３２）

Ａｂｓｔｒａｃｔ　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｒｏｌｅｓ ｏｆ ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｏｔｅｎｔｉａ１ ｖａｎｉｌｌｏｉｄ １ （ＴＲＰＶ １） ａｎｄ ｏｘｙｔｏｃｉｎ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ （ＯＴＲ） ｉｎ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｄｙｓｍｅｎｏｒｒｈｅａ ｉｎ ａｄｅｎｏｍｙｏｓｉｓ． Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｔｈｅ ｅｃｔｏｐｉｃ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｕｍ （ＥＣ）
ａｎｄ ｔｈｅ ｈｏｍｏｌｏｇｏｕｓ ｅｕｔｏｐｉｃ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｕｍ （ＥＵ） ｗｅｒｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ｆｒｏｍ ６０ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｅｎｏｍｙｏｓｉｓ ｓｕｒｇｅｒｙ， ａｎｄ ｔｈｅ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｕｍ （ＣＥ） ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈｏｕｔ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｏｓｉｓ ｗａｓ ｕｓｅｄ ａｓ ｃｏｎｔｒｏｌ． Ｓｔｒｅｐｔａｖｉｄｉｎ⁃Ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ｉｍｍｕｎｏ⁃
ｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ ｓｔａｉｎｉｎｇ （ＳＰ） ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ｔｈｅ ｌｏｃａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ＴＲＰＶ １ ａｎｄ ＯＴＲ ｉｎ ｔｈｅ ｔｉｓｓｕｅｓ， ａｎｄ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓ⁃
ｓｉｏｎ ｏｆ ＴＲＰＶ １ ａｎｄ ＯＴＲ ｗａｓ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ． Ｔｈｅ ｄｅｇｒｅｅ ｏｆ ｄｙｓｍｅｎｏｒｒｈｅａ ｗａｓ ｓｃｏｒｅｄ ｂｙ ｖｉｓｕａｌ ａｎａｌｏｇｕｅ
ｓｃａｌｅ ／ ｓｃｏｒｅ （ＶＡＳ）， ａｎｄ ｉｔｓ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＴＲＰＶ １ ａｎｄ ＯＴＲ ｗａｓ ａｎａｌｙｚｅｄ． Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＴＲＰＶ
１ ａｎｄ ＯＴＲ ｉｎ ＥＣ ｗａｓ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ ＥＵ ａｎｄ ＣＥ （Ｐ ＜ ０. ０５）， ｂｕｔ ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒ⁃
ｅｎｃｅ ｂｅｔｗｅｅｎ ＥＵ ａｎｄ ＣＥ． Ｉｎ ＥＣ， ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＴＲＰＶ １ ａｎｄ ＯＴＲ ｉｎ ｔｈｅ ｓｅｖｅｒｅ ｄｙｓｍｅｎｏｒｒｈｅａ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｈｉｇｈｅｒ
ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ ｔｈｅ ｍｉｌｄ ａｎｄ ｍｏｄｅｒａｔｅ ｇｒｏｕｐｓ （Ｐ ＜ ０. ０５）， ｂｕｔ ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｔｈｅ ｍｉｌｄ ｄｙｓｍｅｎｏｒｒｈｅａ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｍｏｄｅｒａｔｅ ｇｒｏｕｐ． Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＴＲＰＶ １ ａｎｄ ＯＴＲ ｗａｓ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ｄｙｓｍｅｎｏｒｒｈｅａ （ ｒｓ ＝ ０. ２８０， Ｐ ＜ ０. ０５； ｒｓ ＝ ０. ３１８， Ｐ ＜ ０. ０５）； ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＴＲＰＶ １ ａｎｄ
ＯＴＲ ｗａｓ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ （ ｒｓ ＝ ０. ２８７， Ｐ ＜ ０. ０５）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 ＴＲＰＶ １ ａｎｄ ＯＴＲ ｍａｙ ｐｌａｙ ａ ｓｙｎｅｒｇｉｓｔｉｃ ｒｏｌｅ
ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ｄｙｓｍｅｎｏｒｒｈｅａ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｅｎｏｍｙｏｓｉｓ， ｗｈｉｃｈ ａｒｅ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｏｆ ｄｙｓｍｅｎｏｒｒｈｅａ
ｓｅｖｅｒｉｔｙ ａｎｄ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｔａｒｇｅｔｓ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ　 ａｄｅｎｏｍｙｏｓｉｓ； ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｖａｎｉｌｌｏｉｄ ｓｕｂｔｙｐｅ １； ｏｘｙｔｏｃｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ； ｄｙｓｍｅｎｏｒｒｈｅａ
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