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宫腔粘连患者子宫内膜组织中uPA、PAI一1、TGF一13 1的表达 

及其相关性研究 

孙聪聪 ，王 佳 ，明 雪 ，高燕洪，张应凤，陈怀梅 

(重庆医科大学附属大学城医院妇产科，重庆 401331) 

【摘 要】目的：探讨尿激酶型纤溶酶原激活剂(urokinase—type plasminogen activator，uPA)、纤溶酶原激活剂抑制因子-l(plas- 

minogen activator inhibitor type 1，PAI一1)及转化生长因子131(transforming growth factor—beta 1，TGF—B1)在官腔粘连(intrauterine 

adhesion．IUA)患者子宫内膜中的表达及与官腔粘连发生的关系。方法：选取 2013年 8月至 2014年 4月于重庆医科大学附属 

大学城医院4O例行官腔粘连术的IUA患者的子宫内膜作为实验组(其中轻度粘连 17例，中度粘连 13例、重度粘连lO例)，以 

45例非 IUA患者的子宫内膜作为对照组，采用蛋白免疫印记法和免疫组化法，比较两组子宫内膜组织中uPA、PAI—l及 TGF_ 

Bl的表达情况。结果：随着粘连程度的加重，实验组子宫内膜中 uPA的表达逐渐减少(P<0．05)；而 PAI—l及 TGF—p1的表达则 

明显高于对照组(P<0．05)，且重度粘连组中的表达高于轻一中度粘连组(P<0．05)。结论：宫腔粘连患者子宫内膜组织中uPA、 

PAI一1及TGF一131的变化可能会促进IUA的发生、发展．且其改变的幅度与宫腔粘连的程度密切相关。 
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Expressions of uPA，PAl一1，and TGF—p1 in the endometrium of patients 

with intrauterine adhesion and their correlation 

Sun Congcong，Wang 0， Xue，Gao Yanghong，Zhang Yin~feng，Chen Huaimei 

(Department of Obstetrics and Gynecology，University-Town Hospital of Chongqing Medical University) 

【Abstract]Objective：To investigate and analysis the correlation ofthe protein expression ofurokinase-type plasminogen activator(uPA)， 

plasminogen activator inhibitor type 1(PAI一1)，and transforming growth factor-beta 1(TGF-131)in the endometrium of patients with 

intrauterine adhesion(IUA)．Methods：The protein expression of uPA，PAl-land TGF-131 were detected by Western blot and im- 

munohistochemical(IH)．Results：The expression of uPA was decreased along with the increasing of the adhesion severity(P<O．oos)． 

On the contrary，the expressions of PAI一1 and TGF一131 were significantly higher in experimental group than in control group(P< 

0．005)．Conclusion：The changes of uPA，PAI一1 and TGF一13 1 may promote the oceu~enee and development of IUA，and the changing 

degree is closely related with the degree of intrauterine adhesion． 
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宫腔粘连(intrauterine adhesion，IuA)分为有症 

状的宫腔粘连和无症状的宫腔粘连，其中有症状的 

官腔粘连又名Asherman综合征，临床工作中最常见 

的即为Asherman综合征，其是指子宫内膜基底层被 

任何因素(流产、病菌感染、机械损伤等)损伤后，致 
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使宫腔部分或全部粘连，从而引起宫腔变窄或消失． 

临床上常表现为不孕不育、月经异常【J_3】。现官腔粘 

连的具体发病机制尚不能完全明确，多数学者认为 

官腔粘连的形成是由于子宫内膜基底层受损，内膜 

再生修复困难，在组织修复的过程中产生过多的细 

胞外基质，成纤维细胞不断增殖，最后形成瘢痕性 

粘连带[ 。本实验主要采用 Western blot和免疫组 

化实验方法，研究 IUA患者子宫内膜中尿激酶型纤 

溶酶原激活剂(urokinase—type plasminogen activator． 

uPA)，纤溶酶原激活剂抑制因子一l(plasminogen ac— 
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表明纤溶酶可直接降解 ECM或激活 MMPs参与 

ECM降解，研究显示，伴有肾脏疾病的患者，病变肾 

组织中uPA表达下调，PAI一1表达上调，最终引起器 

官纤维化。焦丹等[14qyj{究中发现在uPA及uPAR高 

表达情况下，对细胞外基质的降解明显增强；而在 

uPA基因缺失型小鼠其肝纤维化程度较野生型小 

鼠肝纤维化程度严重【堋。在子宫内膜组织，我们的研 

究观察到。在官腔粘连患者uPA的表达升高，但升 

高程度与官腔粘连程度成反比．由此提示其对官腔 

粘连的形成具有抑制作用．而 PAI一1的表达则与 

uPA相反，提示其对官腔粘连的形成具有促进作用。 

TGF—B是纤维瘢痕形成的主要 内源性生长因子 ， 

TGF—B有 3个亚型(TGF—B1、TGF一132和 TGF一133)， 

其中以TGF一131活性最强，其持续高浓度和过度表 

达会促进ECM沉积．抑制上皮细胞生长．可能是纤 

维瘢痕形成的主要原因[16-17】：其中有研究已证实重 

度 IUA患者子宫内膜腺上皮细胞中TGF—B1的表 

达明显增高，认为TGF一13 1的过度表达可能导致IUA 

的形成[18】。本实验研究也观察到：TGF一131在 IUA患 

者子宫内膜组织中表达强度较对照组高(P=0．000)， 

且粘连程度越重其表达越高，由此提示，随着 TGF— 

B1的表达增高，细胞外基质的降解越少，粘连越重。 

毕凌云等【 研究中发现．TGF一131mRNA和蛋白表达 

量分别与 PAI—lmRNA和蛋 白表达量呈正相关 ， 

PAI一1表达增加迟于TGF一131，说明TGF一131可能对 

PAI—l的表达有调控作用。故而我们推测，由于 

PAl—l、TGF—B1的过度表达使细胞外基质的生成增 

多，同时抑制上皮细胞生长，uPA的低表达使细胞外 

基质的降解减少。打破了细胞外基质合成与降解平 

衡，使细胞外基质在受损后的子宫内膜中呈进行性 

聚集。抑制正常内膜生长，最终导致粘连发生。 

综上所述，子宫内膜组织中uPA表达的降低和 

PAI一1、TGF—Bl的表达升高可能在 IUA的发病 中 

起重要作用，纤溶失衡可能是发展过程中的重要环 

节。在以后的研究中将建立IUA的动物模型，通过 

抑制或阻断 uPA、PAl—l、TGF一131的相关作用以阐 

明三者在宫腔粘连形成中的作用。 
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