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红花如意丸对寒凝血瘀型子宫内膜异位症
痛经患者疼痛的疗效及机制

杜煜晗１ꎬ２ꎬ３ꎬ孙莹２ꎬ３ꎬ杜惠兰２ꎬ３

(１.河北中医药大学研究生学院ꎬ河北 石家庄 ０５０２００ꎻ ２.河北省中西医结合生殖疾病协同创新中心ꎬ河北 石家庄 ０５０２００ꎻ
３.河北省中西医结合肝肾病证研究重点实验室ꎬ河北 石家庄 ０５０２００)

摘要:目的　 探讨红花如意丸治疗寒凝血瘀型子宫内膜异位症( ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｏｓｉｓꎬ ＥＭｓ)痛经的止痛效果及其机制ꎮ
方法　 采用随机、双盲、安慰剂对照研究方法ꎬ纳入河北中医药大学第一附属医院及河北中医药大学门诊部门诊

部 ＥＭｓ 患者 ６０ 例ꎬ分为治疗组 ３０ 例和对照组 ３０ 例ꎮ 治疗组口服红花如意丸ꎬ对照组口服红花如意丸模拟剂ꎮ
治疗 ３ 个月ꎬ于治疗前、治疗 １、３ 个月及随访 ３ 个月后评估数字疼痛分级法(ｎｕｍｅｒｉｃ ｒａｔｉｎｇ ｓｃａｌｅꎬ ＮＲＳ)评分ꎬ并于

治疗前及治疗 ３ 个月空腹采集静脉血 ５ ｍＬꎬ离心取上清液ꎬ采用酶联免疫吸附试验检测血清中血清前列腺素 Ｅ２
(ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ Ｅ２ꎬ ＰＧＥ２)、血清前列腺素 Ｆ２α(ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ Ｆ２αꎬ ＰＧＦ２α)、血管舒张剂刺激磷蛋白(ｖａｓｏｄｉｌａｔｏｒ￣
ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｐｈｏｓｐｈｏｐｒｏｔｅｉｎꎬ ＶＡＳＰ)、脂肪酸结合蛋白 ５( ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ￣ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ５ꎬ ＦＡＢＰ５)、纽蛋白 ( ｖｉｎｃｕｌｉｎꎬ
ＶＣＬ)及黑色素瘤细胞黏附分子(ｍｅｌａｎｏｍａ ｃｅｌｌ ａｄｈｅｓｉｏｎ ｍｏｌｅｃｕｌｅꎬ ＭＣＡＭ)的含量ꎮ 结果　 治疗 １、３ 个月及随访

３ 个月ꎬ治疗组患者 ＮＲＳ 评分较治疗前降低(Ｐ<０.０１)ꎬ且低于对照组(Ｐ<０.０１)ꎻ治疗后治疗组 ＰＧＦ２α、ＭＣＡＭ 水

平较治疗前降低ꎬ且低于对照组(Ｐ<０.０５)ꎻ治疗组 ＰＧＥ２、ＶＣＬ、ＦＡＢＰ５、ＶＡＳＰ 含量较治疗前升高ꎬ且高于对照组

(Ｐ<０.０５)ꎮ ＮＲＳ 评分与 ＰＧＦ２α、ＭＣＡＭ 呈正相关(Ｐ<０.００１)ꎬ与 ＰＧＥ２、ＶＡＳＰ、ＦＡＢＰ５、ＶＣＬ 呈负相关(Ｐ<０.００１)ꎮ
结论　 红花如意丸可降低寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛经患者的 ＮＲＳ 评分ꎬ升高血清中 ＰＧＥ２、ＶＣＬ、ＦＡＢＰ５、ＶＡＳＰ 含量ꎬ降
低 ＰＧＦ２α、ＭＣＡＭ 水平ꎬ提示红花如意丸可能通过改善细胞黏附、血管内皮细胞的形态和功能、改善血流、控制炎

症反应、改善能量代谢等机制改善盆腔血供和营养ꎬ发挥治疗寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛经的作用ꎮ
关键词:子宫内膜异位症ꎻ前列腺素ꎻ黑色素瘤细胞粘附分子ꎻ血管舒张剂刺激磷蛋白ꎻ脂肪酸结合蛋白 ５ꎻ纽蛋白

中图分类号:Ｒ７１１ꎻＲ２７１.９　 　 　 文献标志码:Ａ

Ｅｆｆｅｃｔｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ Ｈｏｎｇｈｕａ Ｒｕｙｉ Ｗａｎ ｏｎ ｄｙｓｍｅｎｏｒｒｈｅａ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｌｄ ｃｏｎｇｅａｌｉｎｇ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ ｓｔａｓｉｓ ｔｙｐｅ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｏｓｉｓ

ＤＵ Ｙｕｈａｎ１ꎬ２ꎬ３ꎬ ＳＵＮ Ｙｉｎｇ２ꎬ３ꎬ ＤＵ Ｈｕｉｌａｎ２ꎬ３

(１. Ｇｒａｄｕａｔｅ Ｓｃｈｏｏｌꎬ Ｈｅｂｅｉ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ Ｓｈｉｊｉａｚｈｕａｎｇ ０５０２００ꎬ Ｈｅｂｅｉꎬ Ｃｈｉｎａꎻ
２. Ｃｏｏｐｅｒａｔｉｖｅ Ｉｎｎｏｖａｔｉｏｎ Ｃｅｎｔｅｒ ｏｆ Ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ａｎｄ Ｗｅｓｔｅｒｎ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｆｏｒ Ｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅ Ｄｉｓｅａｓｅｓ ｉｎ Ｈｅｂｅｉ

Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｓｈｉｊｉａｚｈｕａｎｇ ０５０２００ꎬ Ｈｅｂｅｉꎬ Ｃｈｉｎａꎻ
３. Ｈｅｂｅｉ Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｏｆ Ｉｎｔｅｇｒａｔｉｖｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｏｎ Ｌｉｖｅｒ￣Ｋｉｄｎｅｙ Ｐａｔｔｅｒｎｓꎬ Ｓｈｉｊｉａｚｈｕａｎｇ ０５０２００ꎬ Ｈｅｂｅｉꎬ Ｃｈｉｎａ )

Ａｂｓｔｒａｃｔ: Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ 　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ａｎｄ ａｎａｌｇｅｓｉｃ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｈｏｎｇｈｕａ Ｒｕｙｉ Ｗａｎ ｉｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ ｏｆ
ｄｙｓｍｅｎｏｒｒｈｅａ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｌｄ ｃｏｎｇｅａｌｉｎｇ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ ｓｔａｓｉｓ ｔｙｐｅ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｏｓｉｓ (ＥＭｓ) . Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｓｉｘｔｙ ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｏ￣
ｓｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ａｎｄ ｔｈｅ Ｏｕｔｐａｔｉｅｎｔ Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｈｅｂｅｉ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ
Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｐａｒｔｉｃｉｐａｔｅｄ ｉｎ ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄꎬ ｄｏｕｂｌｅ￣ｂｌｉｎｄꎬ ｐｌａｃｅｂｏ￣ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ. Ｔｈｅｙ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ: ａ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ (３０ ｃａｓｅｓ) ａｎｄ ａ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ (３０ ｃａｓｅｓ) . Ｈｏｎｇｈｕａ Ｒｕｙｉ Ｗａｎ ｗａｓ ｏｒａｌｌｙ ａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｔｒｅａｔ￣
ｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐꎬ ｗｈｉｌｅ Ｈｏｎｇｈｕａ Ｒｕｙｉ Ｗａｎ ｓｉｍｕｌａｔｏｒ ｗａｓ ａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ. Ｔｈｅ ｎｕｍｅｒｉｃ ｒａｔｉｎｇ ｓｃａｌｅ
(ＮＲＳ) ｓｃｏｒｅ ｗａｓ ａｓｓｅｓｓｅｄ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｏｎｅ ｍｏｎｔｈ ａｎｄ ｔｈｒｅｅ ｍｏｎｔｈｓ ｏｆ ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ａｓ ｗｅｌｌ ａｓ ａｆｔｅｒ ｔｈｒｅｅ



杜煜晗ꎬ等.红花如意丸对寒凝血瘀型子宫内膜异位症痛经患者疼痛的疗效及机制 ５３　　　 　

ｍｏｎｔｈｓ ｏｆ ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ. Ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｈｒｅｅ ｍｏｎｔｈｓ ｏｆ ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ５ ｍＬ ｏｆ ｖｅｎｏｕｓ ｂｌｏｏｄ ｗａｓ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ｏｎ ａ ｆａｓｔｉｎｇ ｓｔｏｍ￣
ａｃｈꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔ ｗａｓ ｅｘｔｒａｃｔｅｄ ｕｓｉｎｇ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇａｔｉｏｎ. Ｓｅｒｕｍ ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ ＰＧＥ２ꎬ ＰＧＦ２αꎬ ｖａｓｏｄｉｌａｔｏｒ￣ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ
ｐｈｏｓｐｈｏｐｒｏｔｅｉｎ (ＶＡＳＰ)ꎬ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ￣ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ５ (ＦＡＢＰ５)ꎬ ｖｉｎｃｕｌｉｎ (ＶＣＬ)ꎬ ａｎｄ ｍｅｌａｎｏｍａ ｃｅｌｌ ａｄｈｅｓｉｏｎ ｍｏｌｅ￣
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Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: Ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｏｓｉｓꎻ Ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎꎻ Ｍｅｌａｎｏｍａ ｃｅｌｌ ａｄｈｅｓｉｏｎ ｍｏｌｅｃｕｌｅꎻ Ｖａｓｏｄｉｌａｔｏｒ￣ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｐｈｏｓｐｈｏｐｒｏｔｅｉｎꎻ
Ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ￣ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ５ꎻ Ｖｉｎｃｕｌｉｎ

　 　 子宫内膜异位症(ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｏｓｉｓꎬ ＥＭｓ)是临床

常见病ꎬ临床常见的证候有寒凝血瘀证、气虚血瘀

证、湿热瘀结证等[１]ꎮ ＥＭｓ 是子宫腔以外的异位内

膜伴随卵巢周期性变化增生、分泌、剥脱出血ꎬ形成

异位灶或卵巢异位囊肿ꎬ中医认为是离经之血不能

及时消散而形成血瘀ꎬ瘀积日久成为癥瘕ꎮ 因此ꎬ血
瘀是 ＥＭｓ 痛经的核心病机ꎮ 女子以血为主ꎬ寒为阴

邪ꎬ主收引、凝滞ꎬ易与血搏结ꎬ形成血瘀ꎮ 瘀阻冲任

胞脉ꎬ气血运行不通ꎬ则发为痛经ꎮ 红花如意丸具有

散结镇痛、温经散寒的功效ꎬ治疗原发性痛经、ＥＭｓ
痛经有较好的临床效果[２￣３]ꎮ 笔者课题组前期进行

的红花如意丸治疗寒凝血瘀型 ＥＭｓ 的双盲随机对

照临床试验结果证实ꎬ红花如意丸治疗寒凝血瘀型

ＥＭｓ 痛经可降低 ＶＡＳ 评分ꎬ可减小子宫体积、子宫

内膜异位囊肿体积、触痛性结节直径ꎬ可减少盆腔触

痛的例数以及非经期盆腔痛的天数以及使用止疼药

的剂量[４]ꎬ但是红花如意丸治疗 ＥＭｓ 痛经的作用机

制尚不清楚ꎮ
本团队前期对寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛经患者以及

寒凝血瘀型原发性痛经患者的血浆蛋白组学分析结

果表明[５]ꎬ黑色素瘤细胞黏附分子(ｍｅｌａｎｏｍａ ｃｅｌｌ
ａｄｈｅｓｉｏｎ ｍｏｌｅｃｕｌｅꎬ ＭＣＡＭ)、血管舒张剂刺激磷蛋

白 ( ｖａｓｏｄｉｌａｔｏｒ￣ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｐｈｏｓｐｈｏｐｒｏｔｅｉｎꎬ ＶＡＳＰ)、
脂肪酸结合蛋白 ５ ( ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ￣ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ５ꎬ
ＦＡＢＰ５)、纽蛋白(ｖｉｎｃｕｌｉｎꎬ ＶＣＬ)是二者的交集蛋

白ꎬ也是二者与正常组相比的差异蛋白ꎮ 本研究拟

在前期研究的基础上ꎬ采用数字疼痛分级法(ｎｕｍｅｒｉｃ
ｒａｔｉｎｇ ｓｃａｌｅꎬ ＮＲＳ)研究红花如意丸对寒凝血瘀型

ＥＭｓ 痛经患者疼痛程度的改善ꎬ以及对上述 ４ 个

ＥＭｓ 痛经的交集蛋白、血清前列腺素 Ｆ２α( ｐｒｏｓｔａ￣
ｇｌａｎｄｉｎ Ｆ２αꎬ ＰＧＦ２α)、 血清前列腺素 Ｅ２ ( ｐｒｏｓ￣
ｔａｇｌａｎｄｉｎＥ２ꎬ ＰＧＥ２)、ＰＧＦ２α / ＰＧＥ２ 水平的影响ꎬ以
探讨红花如意丸治疗寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛经的作用

机制ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 资料

１.１.１　 研究对象

收集 ２０２１ 年 ７ 月至 ２０２２ 年 ９ 月河北中医药大

学门诊部及河北中医药大学第一附属医院就诊的

６０ 例 ＥＭｓ 患者资料ꎮ 本研究方案经河北中医药大

学伦理委员会审批通过(Ｎｏ.ＹＸＬＬ２０２１０４６)ꎮ
１.１.２　 诊断标准

诊断标准参照 ２０１９ 年中国中西医结合学会妇

产科专业委员会制定的«子宫内膜异位症中西医结

合诊治指南» [６]制定:①症状为进行性加剧的痛经ꎻ
②妇科检查示阴道后穹窿、子宫峡部或者子宫骶骨

韧带等处有触痛性结节ꎻ③Ｂ 超检查示一侧或双侧

附件囊肿、超声影像为无回声区内有密集光点ꎻ
④ＥＭｓ术后复发者ꎮ
１.１.３　 中医辨证标准

参照«中医临床诊疗术语 第 ２ 部分:证候» [７]拟

定寒凝血瘀证诊断标准:①经前或经期小腹冷痛、拒
按ꎬ得温痛减ꎻ②经行夹血块ꎬ痛处固定ꎬ块下痛减ꎻ
③形寒肢冷ꎬ面色苍白ꎻ④舌淡黯、苔白ꎻ⑤脉沉紧ꎮ
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符合①及②~⑤中至少 １ 项即可诊断ꎮ
１.１.４　 纳入标准

①符合寒凝血瘀型 ＥＭｓ 诊断标准同时痛经

ＮＲＳ 评分≥４ 分ꎻ②年龄 １８ ~ ４５ 岁ꎻ③月经周期规

律(２８±７) ｄꎻ④就诊时未怀孕且服药期间没有妊娠

计划ꎬ能坚持避孕ꎻ⑤盆腔结节或附件包块≤４ ｃｍꎻ
⑥ＣＡ１２５ 正常或轻度升高(<１００ Ｕ / ｍＬ)ꎻ⑦患者同

意参加并自愿签署知情同意书ꎬ且有条件随诊ꎮ
１.１.５　 排除标准

①严重的精神疾病、心脑血管疾病、肝肾功能或

携带恶性肿瘤者ꎻ②子宫肌瘤(≥３ ｃｍ)、子宫腺肌

病导致的子宫大于孕 ６ 周者ꎻ③入组前 ３ 个月内口

服激素类药物者ꎻ④哺乳期患者ꎮ
１.２　 方法

１.２.１　 干预方法

采用随机双盲安慰剂平行对照研究方法ꎬ药物

按规程编号后隐藏随机方案ꎬ按照药物编号先后顺

序给患者发放研究药物ꎬ研究者及患者均不知患者

服用的哪种药物ꎮ 治疗组口服红花如意丸(每粒

０.２ ｇꎬ组成有红花、西红花、桃儿七等ꎬ批号 ２０１２０９２)ꎬ
对照组口服红花如意丸模拟剂ꎬ药物由甘肃奇正藏药

有限公司生产ꎬ西藏奇正藏药股份有限公司提供ꎮ
服药剂量:餐后半小时口服ꎬＮＲＳ<７ 分者 ５ 粒 /次ꎬ
２ 次 / ｄꎻＮＲＳ≥７ 分者ꎬ１０ 粒 /次ꎬ２ 次 / ｄꎮ 治疗组及

对照组均口服试验药物 ３ 个月经周期ꎮ 服药期间如

腹痛剧烈可口服布洛芬缓释胶囊(批号:ＦＰ３Ｄꎬ规
格:每粒 ０.４ ｇꎬ中美天津史克制药有限公司生产ꎬ１~
２ 次 / ｄꎬ１~２ 粒 /次)止痛ꎮ
１.２.２　 结局指标

１.２.２.１　 临床疗效指标

ＮＲＳ 评分:测量时点为开始服药至随访结束ꎬ
每次月经来潮的第 １ 天至第 ５ 天ꎬ连续记录 ６ 个月

经周期ꎬ取最大值纳入统计ꎮ

１.２.２.２　 止痛机制研究指标

所有受试者于服药前与服药 ３ 个月经周期后ꎬ
月经第二天清晨 ９ 点空腹采集静脉血 ５ ｍＬꎬ
于 ４ ℃ꎬ２ ０００×ｇ离心 １０ ｍｉｎꎬ取上层淡黄色血清样

品置于组织冻存管中ꎬ保存于－８０ ℃冰箱中待测ꎮ
采用酶联免疫吸附试验( ｅｎｚｙｍｅ ｌｉｎｋｅｄ ｉｍｍｕ￣

ｎｏｓｏｒｂｅｎｔ ａｓｓａｙꎬ ＥＬＩＳＡ)法检测患者血清中前列腺

素 ＰＧＥ２ 和 ＰＧＦ２α、ＭＣＡＭ、ＶＡＳＰ、ＦＡＢＰ５、ＶＣＬ 的

含量ꎬ操作步骤严格按照试剂盒的使用说明操作ꎬ该
指标检测 ２ 次ꎬ每次检测设置 ４ 个复孔ꎬ舍弃不可信

的数据ꎬ最终计算 ＰＧＥ２、 ＰＧＦ２α、ＭＣＡＭ、ＶＡＳＰ、
ＦＡＢＰ５、ＶＣＬ 的表达量ꎮ
１.３　 统计学处理

采用 ＳＰＳＳ ２６.０ 统计软件进行分析ꎮ 计数资料

以 ｎ(％)表示ꎬ组间比较采用 χ２ 检验ꎮ 计量资料符

合正态分布以 􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ组间数据比较采用独立样

本 ｔ 检验或重复测量方差分析ꎮ 采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关

分析进行相关性分析ꎬ脱落患者将最后一次随访数

据纳入统计ꎮ 检验水准 α＝ ０.０５ꎮ

２　 结　 果

２.１　 基线及脱落情况

治疗组入组 ３０ 例ꎬ脱落 ２ 例 (１ 例因为服药

１ 个月后症状明显好转ꎬ拒绝继续服用而要求退出ꎻ
１ 例因路途遥远而要求退出)ꎮ 对照组入组 ３０ 例ꎬ
脱落 ２ 例(１ 例是服药 １ 个月后因为盆腔痛加重入

院治疗而退出ꎻ１ 例是因为囊肿增长过快ꎬ服药 ３ 个

月后退出)ꎮ 脱落率均低于预估的 ２０％ꎮ 治疗组和

对照组年龄、月经周期、生育史、腹腔镜手术史、囊肿

例数、结节例数合并腺肌症基线资料符合正态分布ꎬ
组间差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 见表 １ꎮ

表 １　 两组基线资料比较
Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｂａｓｅ ｌｉｎｅ ｄａｔａ ｏｆ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

项目 治疗组 对照组 ｔ / χ２ Ｐ
身高 / ｃｍ １６２.７０±４.６８ １６４.０３±４.８７ －１.０８１ ０.２８４
体质量 / ｋｇ ５８.８０±７.３６ ５８.４６±５.６７ ０.１９７ ０.８４５
年龄 /岁 ３６.００±６.７２ ３６.２３±５.００ －０.１５３ ０.８７９
病程 /年 ３.８０±４.０２ ５.１３±３.６７ －１.９９１ ０.０５６
初潮年龄 /岁 １３.２０±１.１０ １３.０７±０.９４ ０.５０５ ０.６１６
月经周期 / ｄ ２９.１３±２.７８ ２７.１６±２.０５ －１.８１３ ０.０７０
行经时长 / ｄ ６.３０±１.３４ ５.６０±１.３３ －１.８９５ ０.０５８
ＣＡ１２５ 评分 ３４.１５±２０.１５ ３６.３３±１８.５０ －１.０７２ ０.６６３
囊肿体积 / ｃｍ３ ２２.６３±２２.９８ ２３.７２±１９.８１ －０.１５７ ０.８７６
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续表

项目 治疗组 对照组 ｔ / χ２ Ｐ

囊肿例数 / ｎ(％) ２５(８３.３３) ２４(８０) ０.１１１ ０.７３９　 　

ＮＲＳ 评分 ７.３５７±１.３３９ ７.１０７±１.２５７ １.１０３ ０.２７５

子宫体积 / ｃｍ３ １３２.１３±７６.１１ １２７.７０±７２.７７ －０.２９６ ０.７６７

结节直径 / ｃｍ ０.８９±０.５６ ０.９６±０.５３ －０.１５８ ０.８７８

结节例数 / ｎ(％) １０(３３.３３) １２(４０) ０.２８７ ０.５９２

盆腔触痛 / ｎ(％) １５(５０) １１(５７.８９) １.０８６ ０.２９７

止痛药使用 / ｎ(％) １６(５３.３３) ２０(６６.６７) １.１１１ ０.２９２

性生活史 / ｎ(％) ２５(８３.３３) ２８(９３.３３) １.４５６ ０.２２８

流产史 / ｎ(％) １５(５０) １５(５０) ０.０００ >０.９９９

生育史 / ｎ(％) ２１(７０) ２２(７３.３３) ０.０８２ ０.７７４

腹腔镜手术史 / ｎ(％) ７(２３.３３) ５(１６.６７) ０.４１７ ０.５１９

合并子宫肌瘤 / ｎ(％) ５(１６.６７) ７(２３.３３) ０.４１７ ０.５１９

合并腺肌症 / ｎ(％) ９(３０) １１(３６.６７) ０.３００ ０.５８４

２.２　 红花如意丸对 ＥＭｓ 痛经患者 ＮＲＳ 评分的影响

治疗 １、３ 个月以及随访 ３ 个月ꎬ治疗组 ＮＲＳ 评

分显著低于对照组(Ｐ<０.０１)ꎻ治疗组治疗 ３ 个月后

的评分较治疗前显著降低(Ｐ<０.０５)ꎮ见表 ２ꎮ
表 ２　 两组不同时间点 ＮＲＳ 评分比较

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＮＲＳ ｓｃｏｒｅｓ ｉｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｉｍｅ ｐｏｉｎｔｓ
时间 例数 治疗前 治疗 １ 个月 治疗 ３ 个月 随访 ３ 个月

治疗组 ２８ ７.３５７±１.３３９ ５.６０７±１.４２３＃ ３.５３６±１.４２７∗＃ ２.４２９±１.６４３＃

对照组 ２８ ７.１０７±１.２５７ ６.２１４±１.５９５ ５.３５７±１.１９３∗ ５.１０７±１.４９９
　 　 注:数据符合正态分布ꎬ脱落患者在重复测量方差分析中不纳入统计ꎬ故 ｎ ＝ ２８ꎮ Ｆ时间 ＝ ２００.７１９ꎬＰ<０.００１ꎻＦ时间 ＝ １０.９４３ꎬ

Ｐ＝ ０.００２ꎻ Ｆ交互 ＝ １２８.３９８ꎬ Ｐ<０.００１ꎮ∗Ｐ<０.０５ ｖｓ. 治疗前ꎬ＃Ｐ<０.０５ ｖｓ. 同期对照组ꎮ

２.３　 红花如意丸对血清前列腺素及痛经差异蛋白

的影响

２.３.１　 血清前列腺素含量比较

检测治疗前后血清中 ＰＧＦ２α、ＰＧＥ２ 的含量ꎬ并
计算 ＰＧＦ２α / ＰＧＥ２ 的比值ꎬ结果表明ꎬ治疗前治疗

组与对照组之间 ＰＧＥ２( ｔ＝ ０.５２５ꎬＰ ＝ ０.６０２)、ＰＧＦ２α
( ｔ ＝ １.３１７ꎬＰ ＝ ０. １９３) 及 ＰＧＦ２α / ＰＧＥ２ ( ｔ ＝ ０. ８９３ꎬ

Ｐ＝ ０.３７６)的差异均无统计学意义ꎮ 治疗组治疗后

较治疗前 ＰＧＦ２α、ＰＧＦ２α / ＰＧＥ２ 均明显降低ꎬＰＧＥ２
升高ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎻ对照组治疗

后 ＰＧＦ２α 较治疗前降低ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<
０.０５)、ＰＧＥ２ 较治疗前有升高的趋势ꎬ但差异无统

计学意义(Ｐ>０.０５)ꎻＰＧＦ２α / ＰＧＥ２ 有降低的趋势ꎬ
差异亦无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 见表 ３ꎮ

表 ３　 两组治疗前后 ＰＧＦ２α、ＰＧＥ２ 含量比较
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ＰＧＦ２α ａｎｄ ＰＧＥ２ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ

指标
治疗组

治疗前 治疗后 ｔ Ｐ

对照组

治疗前 治疗后 ｔ Ｐ

ＰＧＦ２α １５３.０３±５８.０３ ７６.９０±３９.０６＃ ６.２６８ <０.０１ １３２.８８±６０.４８ １００.４６±４２.８２ ２.０２３ ０.００５

ＰＧＥ２ ２０５.２９±４３.０９ ２３６.０７±５５.２５＃ ２.４７９ ０.００５ ２３８.１５±６７.９２ ２４０.０２±５７.９６ ０.１４３ ０.９０３

ＰＧＦ２α / ＰＧＥ２ ０.７８±０.３５ ０.３５±０.２１＃ ６.５４３ <０.０１ ０.５８±０.３１ ０.４４±０.２３ １.７３０ ０.０９４

　 　 注:＃与对照组同期比较ꎬＰ<０.０５ꎮ

２.３.２　 内异症痛经差异蛋白结果比较

治疗前治疗组与对照组之间 ＶＣＬ( ｔ ＝ －１.６８８ꎬ
Ｐ＝ ０.０９７)、ＶＡＳＰ( ｔ＝ ０.８３３ꎬＰ ＝ ０.４０９)、ＦＡＢＰ５( ｔ ＝
－０.５００ꎬＰ＝ ０.６１９)、ＭＣＡＭ( ｔ ＝ １.９１８ꎬＰ ＝ ０.０６)的差

异均无统计学意义ꎮ 治疗组治疗后 ＶＡＳＰ、 ＦＡＢＰ５、
ＶＣＬ 均较治疗前升高ꎬ差异有统计学意义 ( Ｐ <
０.０５)ꎻＭＣＡＭ 较治疗前降低ꎬ差异有统计学意义

(Ｐ<０.０５)ꎮ 见表 ４ꎮ
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表 ４　 两组治疗前后 ＶＣＬ、ＦＡＢＰ５、ＶＡＳＰ、ＭＣＡＭ 含量比较
Ｔａｂｌｅ ４　 Ｐｒｅ￣ ａｎｄ ｐｏｓｔ￣ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ ＶＣＬꎬ ＦＡＢＰ５ꎬ ＶＡＳＰꎬ ａｎｄ ＭＣＡＭ

指标
治疗组(ｎ＝ ３０)

治疗前 治疗后 ｔ Ｐ
对照组(ｎ＝ ３０)

治疗前 治疗后 ｔ Ｐ
ＶＣＬ ０.８１±０.１７ １.００±０.３２＃ ５.４７４ ０.００１ ０.９０±０.２４ ０.８８±０.２２ １.４５２ ０.６８３

ＦＡＢＰ５ ０.３７±０.０６ ０.４５±０.０７＃ ６.７７５ ０.００１ ０.３８±０.０６ ０.４０±０.０５ ３.６８９ ０.１４４
ＶＡＳＰ １４６.９５±７１.１９ １８７.３４±８０.２９＃ ３.４１４ ０.０３４ １３１.９９±５１.６５ １８３.５１±６９.８４ ５.１５２ ０.００１
ＭＣＡＭ ４３８.２２±１０７.２３ ３１４.６４±１１５.０８＃ ６.１１６ ０.０４１ ３９４.１０±１５９.９８ ２８９.０２±１６１.５７ ６.０３８ ０.０８０

　 　 注:＃与对照组同期比较ꎬＰ<０.０５ꎮ

２.４　 ＮＲＳ 与 ＰＧＦ２α、ＰＧＥ２、ＶＣＬ、ＦＡＢＰ５、ＶＡＳＰ、
ＭＣＡＭ 的相关性分析

Ｐｅａｒｓｏｎ 相关的结果分析显示ꎬＮＲＳ 评分与

ＰＧＦ２α、ＭＣＡＭ 呈正相关(Ｐ<０.００１)ꎬＮＲＳ 评分与

ＰＧＥ２、ＶＡＳＰ、ＶＣＬ、ＦＡＢＰ５ 呈负相关 (Ｐ < ０.００１)ꎮ
见图 １ꎮ
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图 １　 两组治疗前后 ＮＲＳ 评分与 ＰＧＦ２α、ＰＧＥ２、ＶＡＳＰ、ＶＣＬ、ＦＡＢＰ５、ＭＣＡＭ 的相关性
Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＮＲＳ ｓｃｏｒｅ ｗｉｔｈ ＰＧＦ２αꎬ ＰＧＥ２ꎬ ＶＡＳＰ、ＶＣＬꎬ ＦＡＢＰ５ ａｎｄ ＭＣＡＭ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ

３　 讨　 论

本团队前期研究ꎬ将寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛经患者

与寒凝血瘀型原发性痛经患者的血浆进行蛋白组学

分析ꎬＶＣＬ、ＦＡＢＰ５、ＶＡＳＰ、ＭＣＡＭ 是二者的交集蛋

白ꎬ与正常组相比ꎬ差异有统计学意义ꎻ将四个蛋白

扩大样本ꎬ进行临床验证显示ꎬ与正常组相比ꎬ寒凝

血瘀型 ＥＭｓ 痛经患者组 ＭＣＡＭ 表达升高 ( Ｐ <
０.０５)ꎻ ＶＡＳＰ、 ＦＡＢＰ５、 ＶＣＬ 均 表 达 降 低 ( Ｐ <
０.０５) [８]ꎮ 本研究结果表明ꎬＮＲＳ 评分与 ＭＣＡＭ 呈

正相关(Ｐ<０.００１)ꎬ与 ＶＡＳＰ、ＦＡＢＰ５、ＶＣＬ 呈负相

关(Ｐ<０.００１)ꎬ与前期结果一致ꎬ说明以上 ４ 个蛋白

与寒凝血瘀型痛经关系密切ꎮ 治疗组治疗后ꎬ
ＭＣＡＭ 表达降低(Ｐ<０.０５)ꎬＶＡＳＰ、ＦＡＢＰ５、ＶＣＬ 表

达升高(Ｐ<０.０５)ꎬ表明红花如意丸能有效缓解寒凝

血瘀型 ＥＭｓ 痛经ꎮ
中医认为ꎬＥＭｓ 患者的盆腔结节、包块ꎬ有物可

征ꎬ且疼痛部位固定不移ꎬ符合血瘀证的特点ꎮ «景
岳全书􀅰妇人规􀅰下»云:“总由血动之时ꎬ余血未

净ꎬ而一有所逆ꎬ则留滞日积而渐以成癥矣”ꎮ 所以

血瘀是产生本病的病机关键ꎮ 寒凝血瘀证是 ＥＭｓ
疼痛的常见证型之一[１ꎬ９]ꎬ治疗时当以温通散寒ꎬ祛
瘀止痛为主ꎮ 红花如意丸中肉桂、藏红花温通经脉、
活血化瘀止痛ꎻ胡椒温中散寒ꎻ沉香温中行气ꎻ桃儿

七祛风除湿、活血止痛ꎻ降香、沙棘膏活血化瘀、止血

止痛ꎻ藏木香健脾和胃、行气解郁ꎻ枸杞子滋补肝肾ꎻ
诸药合用ꎬ共奏温经散寒、化瘀止痛之效ꎬ恰与寒凝

血瘀型 ＥＭｓ 痛经的病机相符ꎬ故能奏效ꎮ
ＮＲＳ 评分曾被美国疼痛学会视为疼痛评估的

“金标准” [１０]ꎬ由 ０~１０ 共 １１ 个数字组成ꎬ评价时让

患者选择 １ 个数字代表其评分时的疼痛强度:无疼

痛(０)、轻度疼痛(１ ~ ３)、中度疼痛(４ ~ ６)、重度疼

痛(７~１０)ꎮ 在本研究中ꎬ治疗组在治疗 １、３ 个月

后ꎬＮＲＳ 评分与治疗前相比明显减低ꎬ随访 ３ 个月ꎬ
ＮＲＳ 评分也有降低的趋势ꎬ并且低于同期对照组ꎬ

说明红花如意丸可有效降低寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛经

患者的疼痛程度ꎬ且有较好的远期疗效ꎮ 对照组治

疗后评分较治疗前降低ꎬ在治疗过程中ꎬ可能存在安

慰剂效应[１１]ꎮ
前列腺素与疼痛的发生密切相关ꎬ通过对 Ｔ 细

胞以及一些炎性递质、趋化因子的抑制作用ꎬ使炎症

时血管扩张、水肿加剧ꎬ引起发热和疼痛[１２]ꎮ 子宫

内膜主要合成 ＰＧＦ２α 和 ＰＧＥ２ꎬＰＧＦ２α 可促进子宫

平滑肌收缩ꎬＰＧＥ２ 抑制子宫平滑肌自发活动ꎮ 在

月经期间ꎬＰＧＦ２α 增加ꎬＰＧＦ２α / ＰＧＥ２ 比值升高使

子宫平滑肌收缩ꎬ子宫血流量降低ꎬ肌细胞缺血缺

氧ꎬ产 生 痉 挛ꎬ 引 起 痛 经[１３]ꎮ 因 此ꎬ 目 前 血 清

ＰＧＦ２α、ＰＧＥ２、ＰＧＦ２α / ＰＧＥ２ 水平是应用最广泛的

测定痛经程度的指标[１４]ꎮ ＮＲＳ 评分与 ＰＧＦ２α、
ＰＧＥ２ 的相关性分析显示ꎬＮＲＳ 评分与 ＰＧＦ２α 呈正

相关ꎬ与 ＰＧＥ２ 呈负相关ꎬ提示 ＰＧＦ２α 升高、ＰＧＥ２
降低参与了 ＥＭｓ 痛经的发生ꎮ 在本研究中ꎬ治疗组

治疗后 ＰＧＦ２α 与治疗前相比含量明显降低ꎬ并且低

于同期对照组含量ꎮ 治疗组治疗后 ＰＧＥ２ 与治疗前

相比明显升高ꎬ治疗后治疗组 ＰＧＦ２α / ＰＧＥ２ 与治疗

前相比明显降低ꎬ与对照组同期相比ꎬ差异有统计学

意义ꎬ说明红花如意丸通过抑制子宫平滑肌ꎬ改善平

滑肌细胞缺血缺氧ꎬ修复血管内皮细胞ꎬ增加血流

量ꎬ发挥治疗寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛经的作用ꎮ
ＭＣＡＭ 与细胞侵袭、黏附、免疫、炎症反应有

关[１５￣１８]ꎮ ＥＭＴ 广泛迁移、侵袭ꎬ有恶性肿瘤的特

点[１９]ꎮ ＭＣＡＭ 高表达可促进血管内皮细胞的损

伤ꎬ进而导致释放的舒血管物质减少ꎬ缩血管物质增

多ꎬ使血管收引ꎬ促使血栓形成ꎬ即形成血瘀[２０]ꎮ 在

本研究中ꎬＮＲＳ 评分与 ＭＣＡＭ 呈正相关ꎬ说明

ＭＣＡＭ 含量升高参与了寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛经的发

生ꎮ 治疗组 ＭＣＡＭ 与治疗前相比ꎬ明显减少ꎬ且低

于对照组同期水平ꎬ说明红花如意丸通过改善血管

内皮细胞损伤、血流动力学等过程ꎬ减少异位内膜细

胞侵袭、黏附ꎬ阻碍 ＥＭＴ 发展ꎬ改善寒凝血瘀型

ＥＭｓ 痛经ꎮ



　 ５８　　　 山　 东　 大　 学　 学　 报　 (医　 学　 版) ６３ 卷 １０ 期　

ＶＡＳＰ 是一种在血小板中存在的细胞骨架蛋

白[２１]ꎬ缺乏会加速血小板聚集ꎬ其磷酸化会减少组

织损害血小板 －中性粒细胞复合物的形成和存

在[２２]ꎮ 在本研究中ꎬＮＲＳ 评分与 ＶＡＳＰ 呈负相关ꎬ
说明寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛经患者 ＶＡＳＰ 含量较低ꎬ血
小板聚集较快ꎮ 在之前的研究中[８]ꎬＥＭｓ 患者血浆

中 ＶＡＳＰ 较正常组降低ꎬ寒凝血瘀证患者 ＶＡＳＰ 含

量下调ꎬ细胞机械支持和保护作用的功能减弱ꎬ进而

影响了内皮细胞的正常形态ꎬ导致功能障碍ꎬ同时血

小板聚集ꎬ血流速度下降ꎬ与中医理论寒性凝滞相吻

合ꎮ 红花的主要成分红花黄色素能够阻断血小板活

化因子ꎬ抑制五羟色胺的释放ꎬ降低血管的外周阻

力ꎬ抑制血小板的聚集ꎬ使血液流动加快ꎬ改善微循

环[２３]ꎮ 肉桂的主要成分肉桂醛有抗血小板聚集以及

抑制血栓的作用[２４]ꎮ 治疗组治疗后 ＶＡＳＰ 的含量较

治疗前明显增多ꎬ并且含量多于对照组同期水平ꎬ说
明红花如意丸可能从改善血小板聚集ꎬ以及异位内膜

侵袭方面ꎬ起到缓解疼痛、控制包块生长的作用ꎮ
ＦＡＢＰ５ 是脂肪酸结合蛋白之一ꎬ主要参与脂质

的运输[２５]ꎮ 它在多种免疫细胞中均有表达ꎬ促进

ＣＤ４＋ Ｔ 细胞中 Ｔｈ１７ 的分化ꎬ在炎症反应以及维持

细胞氧化还原状态中发挥重要作用ꎬ缺失可使炎症

反应加重[２６￣２７]ꎮ 本研究中ꎬＮＲＳ 评分与 ＦＡＢＰ５ 呈

负相关ꎬ说明寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛经患者的 ＦＡＢＰ５
的含量减少ꎬＦＡＢＰ５ 的异常表达ꎬ说明其确实参与

了寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛经的发生ꎮ ＥＭＴ 患者存在脂

质功能障碍和脂肪流失[２８]ꎮ 也有研究表明高脂食

物会使小鼠 ＥＭｓ 病灶增大[２９]ꎮ 笔者课题组之前研

究显示[８]ꎬ寒凝血瘀证 ＥＭＴ 患者中 ＦＡＢＰ５ 表达下

调ꎬ其抗炎及抗氧化的功能降低ꎬ同时为机体提供的

能量减少ꎬ使机体脂质代谢减慢ꎬ加重了寒凝血瘀证

的炎症反应、氧化损伤、能量代谢低下等病理过程ꎮ
上述过程在中医中ꎬ与机体气血津液输布排泄有关ꎬ
痰、湿、瘀等病理产物无法顺利排泄ꎬ又有重浊、粘
滞、趋下的病理特点ꎬ互结于少腹ꎬ成为囊肿ꎮ 红花

如意丸中ꎬ红花的主要成分红花黄色素可降低小鼠

血清中三酰甘油、低密度脂蛋白和葡萄糖水平ꎬ能够

减轻氧化应激反应及脂质过氧化损伤ꎬ加快脂质代

谢[３０]ꎮ 过氧化物酶体增殖物激活受体(ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅ
ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒ￣ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓꎬ ＰＰＡＲ) 在脂质代谢

中发挥着重要作用ꎬＰＰＡＲ￣γ 多存在于脂肪组织中ꎬ
通过调控调节相关基因的表达影响糖脂代谢和脂肪

形成等过程[３１]ꎮ 藏红花的主要成分藏红花素及其

代谢产物藏红花酸可以提高脂肪组织中 ＰＰＡＲ￣γ
ｍＲＮＡ 和蛋白含量ꎬ提高脂质代谢水平[３２]ꎮ 胡椒的

主要成分胡椒碱可提高三磷酸腺苷及盒蛋白的表达ꎬ
促进脂质代谢[３３]ꎮ 在本研究中ꎬ治疗组治疗后患者

ＦＡＢＰ５ 含量较治疗前增多ꎬ说明红花如意丸可能从抗

炎、抗氧化、增强机体能量代谢方面改善 ＥＭｓ 痛经ꎮ
ＶＣＬ 是一种肌动蛋白结合蛋白ꎬ与黏附分子相

互作用ꎬ形成局灶性粘连[３４]ꎮ 黏着斑是调控细胞黏

附和细胞稳定性的关键连接ꎬＶＣＬ 参与调节黏着斑

的解聚ꎬ增加细胞的定向迁移能力[３５]ꎮ 本研究结果

显示ꎬＮＲＳ 评分与 ＶＣＬ 含量呈负相关ꎬ说明 ＶＣＬ
的异常表达导致了寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛经患者细胞

迁移能力降低ꎮ 红花如意丸中肉桂、胡椒、桃儿七等

主要成分的药理作用主要是抗癌、 抗炎、 抗氧

化[３３ꎬ３６￣３７]ꎬ红花黄素能抑制血小板激活因子介导的

中性粒细胞聚集和黏附ꎬ抑制超氧化物产生[３８]ꎮ 藏

红花中的主要成分藏花醛可抑制促炎因子( ＩＬ￣１β、
ＴＮＦ￣α)、促进抗炎因子( ＩＬ￣１０)的表达[３９]ꎮ 与治疗

前相比ꎬ治疗组治疗后 ＶＣＬ 与治疗前相比明显增

多ꎬ且多于对照组同期水平ꎬ说明红花如意丸可能通

过改善细胞的迁移能力ꎬ使血小板聚集减少ꎬ即血瘀

减少ꎬ以增加细胞的稳定性ꎬ发挥治疗寒凝血瘀型

ＥＭｓ 疼痛的作用ꎮ
综上所述ꎬ红花如意丸可能从改善细胞黏附、血

管内皮细胞的形态和功能、改善血流、控制炎症反

应、改善能量代谢等方面缓解寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛

经ꎬ本研究为红花如意丸改善寒凝血瘀型 ＥＭｓ 痛经

提供了实验依据ꎮ 由于 ＮＲＳ 评分是患者主观评价ꎬ
对实验结果可能略有影响ꎮ 本研究样本量尚少ꎬ纳
入的证型只有寒凝血瘀证ꎬ对其他的证型研究不足ꎬ
今后可扩大样本ꎬ探讨红花如意丸治疗其他类型的

ＥＭｓ 痛经的理论依据ꎮ
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