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干细胞因子在毛囊上皮细胞中的表达

吕中法 ,刘荣卿 ,伍津津 ,唐书谦 ,叶庆佾　　 (第三军医大学附属西南医院皮肤科 ,重庆 400038)

　　【提要】　目的: 为了解毛囊上皮细胞在体内是否表达干细胞因子 ( SCF)。 方法: 本文采用免疫组化和原

位杂交技术 ,对毛囊上皮细胞中的干细胞因子表达情况进行检测。 结果: 编码干细胞因子的基因在毛囊上皮

中部的局限区域表达特别明显 ,在毛囊上下部位的上皮表达则明显减弱 ,二者之间有显著差异 (P < 0. 05) ;

而干细胞因子蛋白则在毛囊上皮细胞中普遍表达 ,说明干细胞因子在毛囊上皮中的表达 ,在分子和蛋白水平

是有区别的。 结论: 毛囊干细胞可能定位于毛囊上皮的中部区域。
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　　毛囊真表皮间相互作用的研究是毛囊细胞生物学

研究的热点 ,细胞因子在介导真表皮细胞间的生物学

活动中起重要作用 [1 ]。干细胞因子 ( Stem cell factor,

SCF)是近年来发现的一种与造血干细胞等多种细胞

的生长发育相关的细胞因子 ,对角朊细胞、黑色素细胞

的生长发育和色素合成等也具有重要的调节作用 [2, 3 ]。

为了观察毛囊上皮细胞在体内是否表达 SCF,我们应

用原位杂交和免疫组化技术 ,对正常人毛囊上皮细胞

中的 SCF表达情况进行了检测。

1　材料与方法

1. 1　标本采集
　　取外观正常的枕部头皮 ,标本来自 18～ 35岁肾移植用尸

体头皮 ,共 4例 ,男女各 2例。头皮取下后迅速置冰瓶中送冰冻

切片 ,切片厚 4μm和 20μm 2种 ,前者风干用于做免疫组织化

学染色 ;后者用 4%多聚甲醛固定 ,用于原位杂交分析。

1. 2　 SCF cDN A探针的制备

　　 SCF重组质粒由本科徐小珂博士惠赠。 SCF片断为 0. 5

kb。将重组质粒转染大肠杆菌 ,进行质粒扩增 ,碱变性提取质粒

DN A,用限制性内切酶 EcoRⅠ 和 Bam HⅠ 酶切质粒 DN A,电

泳鉴定 ,电洗脱法回收 cDN A探针 ,用地高辛试剂盒 (德国

Boehringer Mannheim)标记 SCF cDNA探针。

1. 3　原位杂交
　　切片在 4%多聚甲醛中固定 2～ 4 h, PBS漂洗 ,在 2μg /ml

的蛋白酶 K中 37°C 30 min, PBS漂洗 ,把切片移入含 0. 5μg /

ml SCF探针杂交液的 EP管中 , 42°C 20～ 24 h。杂交后依次用
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4× SSC、 2× SSC、 1× SSC、 0. 5× SSC和 PBS漂洗 ,将切片移入

1∶ 1 000的抗地高辛抗体反应液中 ,室温 12 h , PBS、 T SM1、

TSM 2依次漂洗。加入 NBT /BCIP显色 4 h,终止显色 ,二甲苯

透明、封片。结果判断:以 RN A酶预处理过的切片为阴性对照 ,

胞浆出现淡蓝色颗粒为 (+ ) ,深蓝色颗粒 ( ) ,紫蓝色颗粒为

( ) ;计数: 在× 400显微镜下 ,于每个毛囊的上、中、下部各选

择 10个视野 ,计算每个视野的细胞数 ,共计 10个毛囊 ,取其均

值。

1. 4　免疫组织化学染色
　　按 S-P试剂盒 (购自福建麦新生物工程公司 )介绍的步骤

进行。 SCF单抗由徐小珂博士惠赠。 4μm厚的冰冻切片 4°C丙

酮固定 10 min, SCF单抗稀度为 1∶ 80。 DAB显色。以 PBS代

替一抗作为阴性对照。 结果判断: 胞浆内出现黄色或棕黄色颗

粒 (+ ) ,棕色颗粒为 ( ) ,褐色颗粒为 ( ) ,计数方法同原位杂

交。

2　结果

2. 1　毛囊上皮细胞的 SCF mRNA原位杂交结果

　　 4例标本正常头皮的切片中 , SCF mRNA表达阳性 ,呈淡

蓝色或蓝色颗粒 ,尤其在毛囊上皮中部的局限区域表达特别明

显 ,呈 ～  ,其它部位表达呈+ 或阴性 ,见图 1。毛囊中部上皮

细胞的 SCF mRN A表达结果与毛囊上、下部有明显区别 ,见表

1。阴性对照均无染色。

表 1　毛囊上皮细胞 SCF mRNA的表达情况 (阳性细胞数 )

Tab 1　 Expression of SCF mRNA in epithelium of hair

follicle(Number of positive cells)

+   

Upper region 12. 8± 3. 6 3. 2± 1. 5* 0

Middle region 0 25. 8± 3. 9 22. 5± 2. 3

Low er region 13. 3± 4. 1 2. 8± 1. 7* 0

* : P < 0. 01 v s middle r eg ion
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图 1　干细胞因子在毛囊上皮细胞中的原位

杂交结果　 (× 100)

Fig 1　 In situ hybridization of the gene encoded SCF

in the epithelium of hair follicle　 (× 100)

2. 2　毛囊上皮细胞的 SCF蛋白表达结果

　　 4例标本正常头皮的全部切片其 SC F杂色均阳性 ,呈+ ～

 ,无明显局部表达增强的特征 ,见图 2。 阴性对照均无染色。

图 2　干细胞因子在毛囊上皮细胞中的免疫组化

染色结果　 ( S-P× 200)

Fig 2　 Results of expression of SCF protein in tbe

epithelium of hair follicle by

immunocytochemistry　 ( S-P× 200)

3　讨论

　　毛囊是一个具有生长、退行、休止 3个阶段周期性

循环的皮肤附属器 ,由上皮和真皮 2部分组成。毛囊真

表皮间相互作用在毛囊生长周期的调控中起重要作

用。细胞因子是介导真表皮间的生物学活动的重要分

子 ,很多研究显示 EGF、 bFGF等细胞因子参与毛囊的

发生、生长和生长周期的调控
[4, 5 ]
。 SCF是近年来发现

的一种与造血干细胞的增殖分化相关的细胞因子 ;并

发现其对角朊细胞、黑色素细胞的生长发育也有明显

的调控作用。本文检测了 SCF在毛囊上皮细胞中的表

达情况 ,发现编码 SCF的基因在毛囊上皮中部的局限

区域细胞表达特别强烈 ,明显强于其上下部位的毛囊

上皮细胞 ,提示该部位部分毛囊上皮细胞表达 SCF

m RNA较强。文献
[6 ]报道 ,小鼠毛囊干细胞位于毛囊

的隆突部 ,而在人头皮 ,毛囊形态上无明显隆突部 ,通

过克隆分析方法认为毛囊干细胞位于毛囊中部立毛肌

附着处
[7 ]
。我们的结果是否对毛囊干细胞的定位具有

提示作用 ,尚需进一步研究。

　　免疫组化染色结果表明 ,毛囊上皮细胞有比较一

致的 SCF蛋白表达 ,无局部表达增强现象 ,说明毛囊

上皮细胞中 SCF在分子和蛋白水平的表达是有区别

的 , Grabble等
[2 ]检测正常表皮角朊细胞的 SCF m-

RNA表达情况 ,发现正常角朊细胞有 SCF的表达 ,其

中以基底细胞和棘层下部的角朊细胞表达较为明显。

基底细胞是表皮的生发细胞 ,本文结果提示毛囊干细

胞可能定位于毛囊上皮的中部区域。
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Expression of stem cell factor in hair follicle epithelium
LU Zhong-fa, LIU Rong-qin, WU Jin-jin, TANG Shu-qian, Y E Qing-yi ( Depa rtm ent of Derma tolog y , Southw est

Hospital, Third M ilitar y Medical Univ e rsity , Chongqing 400038)

　　 Abstract　Objecti ve: T o determine whethe r the hair follicle epithelial cells express th e stem cell facto r

( SCF ) in vivo. Methods: The expression o f SCF in the fo lliclula r epithelium w as detected with

immunohistochemistr y and in situ hybridiza tion. Resul ts: Th e expression o f the gene encoded SCF show ed

strong intensity in the r egion o f midpoint o f hair fo llicle. How ever , the expr ession o f SCF o f hair follicle

epithelium at pr otein lev el was identical but w eaker as com pared with that of the gene expression.

Conclusion: The expression of SCF in hair fo llicle epithelium is different a t pr o tein and gene lev els.

　　 Key words　 hair fo llicle; stem cell facto r
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1. 2　手术方法
1. 2. 1　上颌神经高位撕脱术

　　麻醉: 2%普鲁卡因眶下管内传导麻醉。

　　切口: 沿患侧唇颊皱襞弧形切开粘膜 4 cm。

　　剖开眶下管: 切开骨膜 ,显露眶下孔 ,撕脱眶下神经末稍 ,

暂留近心端 ,于眶下孔下缘 0. 5～ 0. 7 cm处用电钻形成直经

1. 5～ 2 cm半圆形骨缺损 ,用骨凿截除眶下管 ,眶下沟下壁 ,使

其与上颌窦相通 ,但保存上颌窦粘膜完整。

　　撕脱上颌神经: 用小型骨膜剥离子从眶下管、眶下沟至眶

下裂处 ,仔细分离上颌神经与伴行血管后 ,缓缓将上颌神经完

全抽出撕脱 ,长约 3. 7～ 4. 3 cm ,用明胶海绵和骨蜡填塞止血。

缝合伤口 ,包扎。

1. 2. 2　下颌神经多支撕脱术

　　麻醉: 2%普鲁卡因下颌传导和颊后区浸润麻醉。

　　切口: 患者大张口 ,沿翼下颌韧带外缘做 S型切开粘膜 2～

2. 5 cm。

　　显露下颌孔:沿切口钝性分离翼内肌 ,进入翼下颌间隙 ,找

到下颌小舌后 ,向内侧尽量拉开软组织 ,可直视进入下颌孔的

下齿槽神经。

　　下颌神经多支撕脱: 拉出下齿槽神经尽可能高位切断之 ,

其近心端结扎 ,再用中弯血管钳夹持神经远端 ,将其缓缓以下

颌管内抽出 5～ 6 cm撕脱。 然后 ,在下颌磨牙区舌侧找出舌神

经 ,于下颌升支前缘下方颊侧找到颊神经 ,分别撕脱 2～ 3 cm。

缝合伤口。

1. 3　结果
　　术后 29例获得随访 (随访率 85. 2% )其中 5年以上 14例 ,

4～ 5年 10例 , 2～ 3年 2例 ,不足 2年 3例 ,均无复发。

2　讨论

2. 1　适应症选择
　　上颌神经高位撕脱术适用于眶下神经经酒精封闭或末稍

撕脱复发病例。文献 [2]报道眶下孔至圆孔距离为 4. 2～ 4. 5 cm,

本法撕脱神经长度为 4 cm左右 ,接近圆孔 ,达到周围枝根除。

　　下颌神经多支撕脱术适用于经卵圆孔酒精封闭后失败及

伴有舌神经或颊神经症状的三叉神经第三支痛者。

　　局麻下手术 ,创伤小 ,耗时短 ,较安全 ,本组中 6例高血压 ,

2例冠心病 , 1例肾移植术后患者 ,均顺利完成治疗。

2. 2　注意事项
　　凿开眶下管入上颌窦过程中 ,操作要仔细避免损伤上颌窦

粘膜。 分离翼下颌间隙时 ,防止损伤肌肉过多而致术后张口受

限。 撕脱神经动作宜轻巧 ,缓缓抽出 ,勿用猛力 ,保证神经支完

整脱出 ,避免再发。

2. 3　优点
　　不需高精特殊设备 ,操作简单易于掌握 ,便于基层推广。

　　关键词　三叉神经 ;切断术
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