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摘要  [ 目的] 初步探讨雌二醇对绒山羊初级毛囊形态及生长的影响。[ 方法] 在Williams E无血清培养基中分别添加不同剂量的17β- E2

(0 .1、1 .0、10 .0、100 .0 nmol/ L) ,观测毛囊体外培养过程中生长速度及形态结构的变化。[ 结果]0 .1 nmol / L 17β- E2 组与对照组生长速度基
本相当,而1 .0、10 .0 和100 .0 nmol/ L 17 β- E2 对毛囊的生长均有不同程度的抑制 ;毛囊形态也表现出相应的变化。[ 结论] 该研究为探明
雌激素对绒山羊毛囊生长的调控机制奠定了一定的基础。
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Effects of Estradiol on Culture in vitro of Cashmere Goat Pri mary Hair Follicles
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Abstract  [ Objective] The ai mof this study is to preli minarily explore the effects of estradiol on morphology and growth of cashmere goat pri mary hair
follicles . [ Method] Cashmere goat pri mary hair follicles were cultured inserum-free Williams Esupplemented with different doses of 17β- E2(0 .1 , 1 .0 ,
10 .0 , 100 .0 nmol/ L) , and their growth rates and morphological changes were observed . [ Result] The growthrate of 0 .1 nmol/ L 17β- E2group is quite
comparable withthat of the control group , but the concentrations of 1 .0 , 10 .0 and 100 .0 nmol/ L 17β- E2 displayed different degrees of i nhibition on the
growth of hair follicles . Different morphological changes of hair follicles could also be discovered in different concentration treatments . [ Concl usion] The
study laid a certain foundation for explori ng the regulation mechanismof estradiol on growth of cashmere goat hair follicles .
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  绒山羊皮肤组织结构和毛囊性状决定着羊绒的品质和产

量,体外培养绒山羊毛囊,对于探讨与其生长相关的因子、激素

等的作用机理,改善羊绒品质,提高产绒量具有长远的经济意

义。毛囊是一种具有周期特性的皮肤附属器官,经历生长期

(anagen) 、退行期( catagen) 和休止期(telogen) 。毛囊不同周期阶

段的转换和循环再生是由毛囊角质形成细胞和毛乳头成纤维

细胞的双向信号传导控制的,许多生长刺激因子和抑制因子参

与其发育的调节及周期性活动的控制[ 1] 。雌激素对毛囊周期

调节具有重要影响。在人体内,雌激素可通过增加细胞增殖率

和推迟生长—退行期转化来延长头皮毛发生长周期[ 2] 。最新

研究指出,鼠皮肤经雌激素处理后可显著加速毛囊向退行期发

展,表明雌激素可直接诱导退行期开始[ 3]。该研究将雌二醇应

用于离体培养的绒山羊初级毛囊模型中,排除体内其他因素的

干扰,也去除了毛囊周围其它细胞和基质的作用, 旨在观察其

对离体培养绒山羊毛囊的影响。

1  材料与方法

1 .1  标本来源 绒山羊皮肤取自内蒙古阿尔巴斯种羊场健

康成年试验用羊。

1 .2  主要仪器  医用超净工作台、CO2 细胞培养箱( Ther-

mo) 、倒置显微镜( Zeiss) 、解剖显微镜( Olympus) 、显微外科

器械。

1 .3 培养基与试剂  Williams E 无血清培养基 : Williams E

( Gibco) 、胰岛素( Sigma) 10 μg/ ml 、转铁蛋白( Sigma) 10 μg/ ml 、

氢化可的松( Sigma) 10 ng/ ml 、亚硒酸钠( 国产) 10 ng/ ml 、L- 谷

氨酰胺( 国产) 2 mmol/ L、青霉素( 国产) 100 U/ ml 、链霉素( 国

产) 100 U/ ml 。17β- E2( Sigma) 。

1 .4 游离毛囊的分离及培养 应用显微解剖法[ 4] 分离获得

大量完整的单个毛囊。具体操作参照文献[ 5] 。选择完整无

损的毛囊, 小心转移至24 孔板内 ,每孔1 根 ,加 Williams E 无

血清培养基0 .5 ml ,置于31 ℃、5 %CO2、一定湿度的培养箱中

培养。24 h 后选择生长明显的毛囊120 根, 随机分成5 组, 依

次为在 Williams E 无血清培养基中添加 0、0 .1、1 .0、10 .0、

100 .0 nmol/ L 17β- E2。

1 .5 观测指标及分析方法 每天定时在装有目镜测微尺的

倒置显微镜下测量毛囊的生长长度并及时拍照, 直至毛囊不

再延长, 记录其生长天数; 观察毛囊的形态学改变和毛囊周

围细胞长出的时间。计算出毛囊前10 d 的生长速度 , 采用

SAS 6 .12 软件包中的 ANOVA 过程进行方差分析, 多重比较

用Duncan 法。

2  结果与分析

2 .1 17β- E2 对绒山羊初级毛囊体外培养生长速度的影响  

由表1 可见 ,不同浓度的17β- E2 对绒山羊体外培养初级毛囊

生长的影响不同, 其中0 .1 nmol/ L 组前4 d 毛囊平均生长速

度为0 .082 mm/ d , 与0 nmol/ L 组( 对照组) 生长速度( 0 .083

mm/ d) 基本相同, 无显著差异( P > 0 .05) , 前10 d 毛囊平均生

长速度( 0 .083 mm/ d) 无明显变化, 仍维持在此水平, 并略高

于对照组( 0 .075 mm/ d) 。1 .0 nmol/ L 组和10 .0 nmol/ L 组生长

速度均低于对照组, 对毛囊的生长有一定抑制, 但2 组间差

异不大( P > 0 .05) 。从第6 天开始, 毛囊的生长速度减缓, 当

培养到第8 天时1 .0 nmol/ L 组和10 .0 nmol/ L 组生长速度显

著低于0 .1 nmol/ L 组( P < 0 .05) 。100 .0 nmol/ L 组明显抑制

了毛囊的生长 ,前3 d 毛囊生长速度仅为0 .058 mm/ d ,与其他

各组差异显著( P < 0 .05) 。可见 ,17β- E2 对毛囊的生长有明

显的抑制作用,随浓度的增加毛囊生长速度降低。

2 .2 17β- E2 对绒山羊初级毛囊形态的影响 在倒置显微镜

下观察毛囊形态, 在培养1～4 d 时未见明显改变, 主要表现

为毛根与内外根鞘的延长,而结缔组织鞘则始终无明显变化

( 图1a) 。毛囊内根鞘、外根鞘和结缔组织鞘层次清楚, 毛乳

头和毛母质界限分明,且距离较近,毛乳头清晰可见 ,呈锥形
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嵌入其内( 图1b) 。但1 .0、10 .0 和100 .0 nmol/ L 组中毛乳头

已开始逐渐变小。随着培养时间的延长( 培养6 d 后) , 毛囊

球部结构逐渐模糊, 毛母质呈杵状与毛乳头远离, 毛乳头下

降变小直至分辨不出, 部分毛囊下端弯曲, 结构层次始终可

辨,毛囊底部与毛根之间的距离增加( 图1c) , 且10 .0 nmol/ L

组毛球结构不规则( 图1d) ,100 .0 nmol/ L 组毛囊整体变暗, 有

贴壁迹象( 图1e) 。

表1 17β-E2 对毛囊生长速度的影响

Table 1 Effects of 17β- E2onthe growthof hair follicles

浓度
Concentration
nmol/ L

平均生长速度Average growthrate∥mm/ d

第1 天
1st d

第2 天
2nd d

第3 天
3rd d

第4 天
4th d

第5 天
5th d

第6 天
6th d

第7 天
7th d

第8 天
8th d

第9 天
9th d

第10 天
10th d

0 0 .071 a 0 .084 a 0 .086 a 0 .090 a 0 .060 ab 0 .100 a 0 .060 a 0 .083 ab 0 .081 b 0 .034 ab

0 .1 0 .077 a 0 .083 a 0 .079 a 0 .087 a 0 .085 a 0 .077 a 0 .063 a 0 .093 a 0 .143 a 0 .039 a

1 .0 0 .061 a 0 .064 a 0 .074 a 0 .074 a 0 .063 ab 0.054 ab 0 .032 ab 0 .037 bc 0 .034 bc 0 .029 ab

10 .0 0 .074 a 0 .071 a 0 .071 a 0 .075 a 0 .055 ab 0.054 ab 0 .031 ab 0 .037 bc 0 .036 bc 0 .017 bc

100 .0 0 .072 a 0 .064 a 0 .039 b 0 .026 b 0 .028 b 0 .013 b 0 .012 b 0 .002 c 0 .001 c 0 c
 注 :同列小写字母不同表示差异显著( P < 0 .05) 。
 Note :Different lowercases in the same column mean significant difference ( P < 0 .05) .

注 :a . 0 nmol/ L ( 第4 天) ; b . 0 .1 nmol/ L ( 第4 天) ;c . 1 .0 nmol/ L ( 第6 天) ; d . 10 .0 nmol/ L ( 第6 天) ; e . 100 .0 nmol/ L( 第6 天) .

Note : a . 0 nmol/ L ( 4th d) ; b . 0 .1 nmol/ L ( 4thd) ; c . 1 .0 nmol / L ( 6th d) ; d . 10 .0 nmol / L ( 6th d) ; e . 100 .0 nmol/ L( 6th d) .

图1 不同浓度17β- E2 中培养的初级毛囊形态(50×)

Fig .1 The morphologies of the pri mary hair follicles indifferent concentrations of 17β- E2( 50×)

3  讨论

毛囊是雌激素的靶器官,正常人头皮毛囊的外皮根鞘和

毛乳头都存在雌激素受体( ER) 。目前关于雌激素对毛发影响

的研究主要集中在对毛发周期的调节上。对一些小型哺乳动

物的研究发现, 雌激素使毛囊停留在休止期, 而雌激素受体

( ER) 拮抗剂能促进休止期- 生长期的转换。研究表明, 应用

雌二醇培养人毛乳头细胞可促进血管内皮生长因子( VEGF) 的

分泌,而 VEGF 是调控毛囊周期生长的主要因子之一[ 6] 。而

Kondo 等发现雌激素与雄激素对试管内培养的人头皮毛囊有

相同的生长抑制作用[ 7] ,与该试验结果基本一致, 即17β- E2对

绒山羊初级毛囊的生长无促进作用, 随着17β- E2 浓度的增加

毛囊生长受到抑制。其作用机制应排除体内免疫因素和血供

营养因素的影响,可能是因为高浓度的雌激素使毛囊表皮生长

因子受体( EGFR) 水平升高[ 8] , 而 EGFR 介导表皮生长因子

( EGF) 可抑制毛发生长;也可能是雌激素对毛囊具有直接抑制

作用,具体作用机制有待于进一步研究。
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