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辣椒素受体 Ｖ１ 的表达与增生性瘢痕
表皮屏障功能的相关性研究
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摘要： 目的　 探讨辣椒素受体 Ｖ１（ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ Ｖ ｔｙｐｅ１，ＴＲＰＶ１）的表达与增生性瘢痕表皮屏障功能

的相关性。 方法　 收集 ２０１２ 年 ３ 月至 ２０１３ 年 ６ 月收治的 １８ 例增生性瘢痕患者的临床资料和组织标本。 采用蒸

发测定仪 Ｄｅｒｍａｌａｂ 检测瘢痕及其邻近正常皮肤跨皮水分丢失（ＴＥＷＬ）；采用免疫组织化学法、Ｗｅｓｔｅｒｎ⁃ｂｌｏｔ 法分别

检测 ＴＲＰＶ１ 蛋白在增生性瘢痕及正常皮肤中的表达情况；对 ＴＲＰＶ１ 蛋白表达与增生性瘢痕表皮屏障功能的相关

性采用直线相关分析。 结果　 （１）增生性瘢痕和临近正常皮肤的 ＴＥＷＬ 值分别为（１３ ４２ ± ４ ６８） ｇ·ｍ － ２ ·ｈ － １、
（６ １３ ± ３ ２５）ｇ·ｍ － ２·ｈ － １，增生性瘢痕 ＴＥＷＬ 值明显高于正常皮肤（ ｔ ＝ ５ ７８，Ｐ ＜ ０ ０１）。 增生性瘢痕 ＴＥＷＬ 净

丧失量为（７ ２５ ± ２ ４５）ｇ·ｍ － ２·ｈ － １。 （２）ＴＲＰＶ１ 蛋白主要表达于增生性瘢痕及正常皮肤的表皮层，增生性瘢痕

ＴＲＰＶ１ 蛋白表达明显高于正常皮肤（Ｐ ＜ ０ ０１）。 （３）ＴＲＰＶ１ 蛋白表达与增生性瘢痕 ＴＥＷＬ 净丧失量呈正相关（ ｒ ＝
０ ８５，Ｐ ＜ ０ ０５）。 结论　 ＴＲＰＶ１ 的表达与增生性瘢痕表皮屏障功能障碍有关，可作为临床干预瘢痕的一个新的生

物治疗靶点。
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　 　 增生性瘢痕常会导致功能障碍与美学障碍，针对

增生性瘢痕的生物治疗目前仍缺乏有效的治疗靶点。
表皮的屏障功能在维持皮肤稳态方面起重要作用。
研究发现，增生性瘢痕新生上皮的屏障功能障碍在瘢

痕的演变过程中发挥作用，临床上改善皮肤的屏障功

能一定程度上预防增生性瘢痕的发生［１］。 皮肤的屏

障功能与表皮角质层密切相关，皮肤角质细胞表达辣
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椒素受体 Ｖ１ （又称香草酸受体） （ ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｒｅｃｅｐｔｏｒ
ｐｏｔｅｎｔｉａｌ Ｖ ｔｙｐｅ１，ＴＲＰＶ１），ＴＲＰＶ１ 的过度激活会影响

表皮的通透性，延迟表皮屏障功能的恢复［２］。 本文

探讨ＴＲＰＶ１的表达与增生性瘢痕表皮屏障功能的关

系，旨在为增生性瘢痕的防治提供依据。

１　 对象与方法

１ １　 对象　 ２０１２ 年 ３ 月至 ２０１３ 年 ６ 月本院烧伤整

形外科收治的增生性瘢痕患者 １８ 例，共计 ２０ 处瘢

痕。 男 １０ 例，女 ８ 例；年龄 １８ ～ ５５ 岁。 瘢痕位于上

肢 ７ 处，下肢 ６ 处，腹部 ３ 处，背部 ４ 处。 患者入选符

合以下条件：（１）年龄≥１８ 岁，无智力和语言理解障

碍。 （２）瘢痕处于活跃期，病程 ６ 个月以内。 （３）瘢
痕所占体表面积在 １％ ～１０％ 。 （４）呈现的瘢痕至少

应满足下列 ２ 个条件：①高出皮肤表面；②颜色红；
③质地硬；④伴痒痛症状。 本研究获医院伦理委员会

同意，告知患者研究目的，并签知情同意书。
１ ２　 增生性瘢痕及皮肤组织保存　 增生性瘢痕及其

邻近正常皮肤组织标本留取后放入经焦碳酸二乙酯

（ＤＥＰＣ）水处理后的无菌 ＥＰ 管中，立即液氮中速冻

后置于 － ８０ ℃冰箱中保存。
１ ３　 增生性瘢痕表皮屏障功能评估　 跨皮水分丢失

（ｔｒａｎｓｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｗａｔｅｒ ｌｏｓｓ，ＴＥＷＬ）是衡量皮肤屏障功

能的一个重要生理指标［３］。 本研究检测烧伤后增生

性瘢痕皮肤的 ＴＥＷＬ，以此评估增生性瘢痕表皮屏障

功能。 方法如下：不通风，无阳光直射；室温为（２４ ±
１）℃；相对湿度 ５０％ ± ５％ 条件下，将蒸发测定仪

（ＤｅｒｍａＬａｂＲ，Ｃｏｒｔｅｘ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ｈａｄｓｕｎｄ Ｄｅｎｍａｒｋ）调
试好并校正到标准状态，通过与 ＤｅｒｍａＬａｂＲ 仪配套

使用的软件程序与笔记本电脑相连。 得到测量结果

后用 Ｍｉｃｒｏｓｏｆｔ Ｅｘｃｅｌ 收集处理 ＴＥＷＬ 数据。 要求所

测对象处于清醒安静状态（休息 １５ ～ ３０ ｍｉｎ），将
ＤｅｒｍａＬａｂＲ ＴＥＷＬ 探头轻轻按压于被测部位，于电脑

屏幕上观察测量曲线，当曲线平稳后开始测量 １ ｍｉｎ，
取最后 ２０ ｓ 的平均值为所测得 ＴＥＷＬ 值（ｇ·ｍ － ２·
ｈ － １）。 先测量瘢痕的 ＴＥＷＬ 值；后测量瘢痕邻近正

常皮肤或对应肢体部分的 ＴＥＷＬ 值，以此为对照组。
以增生性瘢痕与其相对应邻近正常皮肤 ＴＥＷＬ 的差

值作为增生性瘢痕 ＴＥＷＬ 净丧失量。 以增生性瘢痕

ＴＥＷＬ 净丧失量值来衡量增生性瘢痕表皮屏障功能

障碍程度。
１ ４　 ＴＲＰＶ１ 表达的免疫组织化学检测　 ＴＲＰＶ１蛋白

抗体（兔抗人，Ｓｉｇｍａ 公司）和 ＳＰ 试剂盒及 ＤＡＢ 显色

试剂盒（武汉博士德生物技术公司）。 制作蜡块，切
片，严格按照 ＳＰ 试剂盒的步骤操作。 免疫组化一抗

工作浓度为 １∶ ２００，用 ＰＢＳ 代替一抗作空白对照。
１ ５　 Ｗｅｓｔｅｒｎ⁃ｂｌｏｔ 法检测 ＴＲＰＶ１ 蛋白 　 （１）提取总

蛋白：获取的皮肤组织标本放入 ５８ ℃ 的 ＰＢＳ 中温浴

２ ｍｉｎ，然后用尖镊子把表皮从真皮层剥离下来；将分

离的表皮组织标本破碎、匀浆后低温离心，用全蛋白

提取试剂盒提取总蛋白， － ２０ ℃ 保存备用。 （２）电

泳：取总蛋白 １００ μｌ，加样品缓冲液，煮沸 ３ ｍｉｎ。 经

１２％ ＳＤＳ⁃ＰＡＧＥ 电泳，５％分离胶 ７０ Ｖ 电泳 １２０ ｍｉｎ。
（３）转印：按照滤纸—ＰＶＤＦ 膜—凝胶—滤纸顺序转

印，３０ ｍＡ ５０ ｍｉｎ。 （４）杂交与染色：ＰＶＤＦ 膜在一抗

溶液中 ４℃过夜（兔抗人 ＴＰＲＶ１ 抗体 １ ∶ １００ 稀释和

β⁃ａｃｔｉｎ 抗体 １ ∶ １ ０００ 稀释）；ＰＶＤＦ 膜转加到辣根酶

标记的兔抗山羊 ＩｇＧ（浓度 １∶ １ ０００）二抗溶液中 １ ｈ
（室温）；洗膜，染色至呈现条带，终止染色。 （５）凝胶

图像分析系统扫描分析 ＰＶＤＦ 膜，以相对灰度值代表

蛋白表达量。
１ ６　 统计学分析　 应用 ＳＰＳＳ １８ ０ 软件进行统计学

分析。 计量数据以 ｘ ± ｓ 表示；两样本间比较采用 ｔ 检
验；ＴＲＰＶ１ 蛋白表达与增生性瘢痕表皮屏障功能的

相关性采用直线相关分析。 Ｐ ＜ ０ ０５ 为差异有统计

学意义。

２　 结　 果

２ １　 增生性瘢痕屏障功能评估　 增生性瘢痕和临近

正常皮肤的 ＴＥＷＬ 值分别为（１３ ４２ ± ４ ６８） ｇ·ｍ － ２

·ｈ － １ 和（６ １３ ± ３ ２５） ｇ·ｍ － ２ ·ｈ － １，增生性瘢痕

ＴＥＷＬ 值明显高于正常皮肤（ ｔ ＝ ５ ７８，Ｐ ＜ ０ ０１）。 增

生性瘢痕 ＴＥＷＬ 净丧失量为（７ ２５ ± ２ ４５） ｇ·ｍ － ２

·ｈ － １。
２ ２　 增生性瘢痕 ＴＲＰＶ１ 的表达情况 　 免疫组织化

学检测发现，ＴＲＰＶ１ 主要表达于增生性瘢痕和正常

皮肤的表皮层，阳性染色见于角质细胞的胞浆和胞

膜；增生性瘢痕表皮层的表达强度明显高于正常皮

肤。 见图 １。 Ｗｅｓｔｅｒｎ⁃ｂｌｏｔ 检测发现，增生性瘢痕表皮

ＴＲＰＶ１ 蛋白的表达相对灰度值（１ ４２ ± ０ １８）明显高

于正常皮肤的表皮层（０ ４８ ± ０ ２２），差异有统计学

意义（Ｐ ＜ ０ ０１）。 见图 ２。

　 　 注：１ａ：增生性瘢痕；１ｂ：正常皮肤。

图 １　 增生性瘢痕和正常皮肤表皮 ＴＲＰＶ１ 的表达
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　 　 注：１、３ 泳道为增生性瘢痕，２、４ 泳道为正常皮肤。

图 ２　 增生性瘢痕及正常皮肤表皮 ＴＲＰＶ１ 蛋白的表达

２ ３　 ＴＲＰＶ１ 蛋白表达与增生性瘢痕表皮屏障功能

的相关性分析 　 直线相关分析显示，ＴＲＰＶ１ 蛋白表

达与增生性瘢痕的 ＴＥＷＬ 值不相关（ ｒ ＝ ０ ３８，Ｐ ＞
０ ０５），但与增生性瘢痕 ＴＥＷＬ 净丧失量呈正相关

（ ｒ ＝ ０ ８５，Ｐ ＜ ０ ０５）。

３　 讨　 论

ＴＲＰＶ１ 主要表达于上皮组织的神经细胞、肾、支
气管上皮细胞、皮肤角朊细胞；伤害性热刺激 （ ＞
４３ ℃）、Ｈ ＋ （ ｐＨ ５ ０）、辣椒素及内源性香草酸激活

ＴＲＰＶ１，最初认为与热觉、痛觉的产生有关。 近年来

研究发现，ＴＲＰＶ１ 的激活与皮肤炎症、角质细胞的分

化成熟障碍、毛发再生障碍、皮脂腺分泌障碍等有

关［４］。 角膜上皮细胞 ＴＲＰＶ１ 激活后释放白介素

（ＩＬ）⁃６、ＩＬ⁃８ 等促炎因子，阻断该通道可抑制上述促

炎因子的释放［５］；ＴＲＰＶ１ 基因敲除大鼠角膜受损后

瘢痕增生程度明显轻于野生型大鼠［６］；皮肤角质细

胞 ＴＲＰＶ１ 激活后分泌多种促炎因子［７］。 本研究发

现，烧伤后增生性瘢痕表皮 ＴＲＰＶ１ 的表达明显高于

正常皮肤，提示 ＴＲＰＶ１ 在病理性瘢痕的形成中发挥

作用。
决定皮肤对水的屏障功能的是皮肤表皮的角质

层。 新鲜瘢痕的角质层细胞发育不成熟，其屏障功能

的恢复需要几个月的时间。 本研究也发现，增生性瘢

痕 ＴＥＷＬ 明显高于邻近正常皮肤，提示增生性瘢痕

表皮屏障功能障碍，其组织水分蒸发较多，这也与临

床上增生性瘢痕多数皮肤干燥的特征相吻合。 瘢痕

组织水分丢失过多，导致表皮角质细胞产生细胞因子

ＩＬ⁃１［８］，后者通过激活转化生长因子（ＴＧＦ）ｂ 和结缔

组织生长因子（ＣＴＧＦ）下游效应因子而影响真皮的

纤维化［９］。 临床上硅酮胶膜、ＰＵ 膜等封闭敷料治疗

瘢痕可能与其可改善增生性瘢痕表皮屏障功能、增加

瘢痕组织的水合作用、减少 ＩＬ⁃１ 的产生、正向调节表

皮 －真皮的相互作用有关。
本研究发现，ＴＲＰＶ１ 的表达与增生性瘢痕 ＴＥＷＬ

净丧失量呈正相关，表明 ＴＲＰＶ１ 的表达与增生性瘢

痕的屏障功能障碍程度有关，这可能是增生性瘢痕角

朊细胞 ＴＲＰＶ１ 过度表达激活后影响角质细胞分化成

熟所致，确切机制有待进一步深入研究。 干预增生性

瘢痕角朊细胞 ＴＲＰＶ１ 的表达，有效地恢复增生瘢痕

表皮屏障功能，有可能成为增生性瘢痕一个新的生物

治疗靶点。
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