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毛囊细胞生物学和器官型培养的研究 论文
~

摘要

S t u d y o n t h e c e l l b i o l o g y a n d o r g a n o t y P i e e u l t u r e o f h u m a n h a i r f o l l i e l e s

伍津津 刘荣卿 (第三军医大学附属西南医院皮肤科 ) 重庆
,
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毛囊由属 上皮成分的内
、

外根鞘和属真皮成分的真皮鞘与

毛乳头组成
,

是一个很值得深入研究的皮肤附属结构
。

它涉及

到许多的生理现象
,

如细胞的生 长和分化
、

真表皮间的相互作

用
、

细胞 凋亡等
,

而且在皮肤的自我更新
、

伤 口 愈合和肿瘤发生

等过程中起主导作用
.

其生长具有周期性
,

体内研究其生长规

律还存在着许多困难
,

目前体外研究的主要方法有
:

单种细胞

培养
、

游离毛囊培养
、

器官型培养或共同培养结合动物移植试

验以及皮片培养
.

有关毛囊干细胞的定位问题还存在争议
,

传统认为它在毛

球部的毛母细胞中
,

但近来提出的隆突激活假说更能准确阐明

毛囊的许多生理现象
,

尤其是毛囊的周期性生长
,

不过还缺乏

直接的实验证据
。

毛乳头细胞是目前唯一 已知的具有诱导毛囊再生和毛发

生长的一类特殊间质
,

在体外培养时具有多层凝集生长
、

低增

殖潜能
、

容易衰老等特点
。

本研究主要采用细胞培养技术
,

建立了单种细 胞培养法
、

游离毛囊培养模型和器官型培养模型
。

重点探讨了重建的表皮

和毛囊的组织学及角蛋白构型的变化
.

主要结果如下 ;

( l) 首次证明了真皮鞘细胞在体外培养条件下具有诱导

毛囊形成的能力
.

将毛囊上
、

下段和球部
,

分别与真皮成纤维细

胞
、

真皮鞘细胞及毛乳头细胞行器官型培养
,

组织 学检查发现

毛囊上
、

下段在真皮鞘细胞胶原凝胶上形成了 毛囊结构
,

由同

心圆的上皮细胞组成
,

其内层 细胞似内根鞘细胞
,

中央为 毛发

纤维
。

从角蛋白构型来看与体内时基本相同
。

( 2) 游离毛囊在 10 % 小牛血清 D M E M 培养基中仍能保持

适当的增长速度
,

前 4 天平均延长 。
.

17 m m d/
,

低于体内毛发

生长的速度
.

E G F ( l o n g / m l )
、

b F G F ( I
n g /m l )和 T G F

一

p ( s
n g /

m l )对游离毛囊的生长没有明显 的影响
。

游离毛囊培 养过 程中

重要的技术关键是避免毛囊上皮成分和真皮成分的分离
.

( 3) 组织块法培养毛乳头不易贴壁
,

增生能力低
,

经胶原

酶 D 消化后贴壁率显著提高
,

倍增时间缩短
,

细胞生长加快
。

而

且大大降低了劳动强度
。

说明胶原酶 D 是成功培养毛乳头细胞

的有力工具
,

适用于大批量分离 毛乳头
。

(4 ) E G F 对真皮鞘细胞
、

真皮成纤维细胞和毛乳头细胞有

显著的促生长作用
,

其中对真皮鞘细 胞的作用最强
,

而 bF G F
、

G M
一

G S F
、

胰岛素十氢化可的松对三种细胞没有 明显的作用
。

( 5) 表皮细胞在间质细胞胶原凝胶上重建的表皮
,

有明显

的四层结构
,

即基底层
、

基底上层
、

颗粒层和 角质层
.

电镜检查

有桥粒
、

张力微丝 和角质透明颗粒
.

经 15 种角蛋 白单抗免疫组

化染色
,

它们基本上保持了原位时的角蛋白构型
。

但在真皮鞘

细胞的诱导下可表达低分子量角蛋白
,

揭示真皮鞘细胞可能具

有诱导表皮细胞向毛囊分化的能力
.

而毛乳头细胞可阻止 K 10

表达
,

说明它可能阻止表皮细胞向表皮分化
。

( 6) 毛囊 上
、

下段球部传代培养表明
,

毛 囊各段细胞的增

生能力是不同的
,

上段细胞 的增 生能力 最强
,

而下段和球部原

代生长差
,

不能融合传代
。

( 7) 在毛囊各段细胞的器官型培养中
,

重建的表皮以上段

形成的最厚
,

球部形成的最薄
;

从间质细胞来看
,

毛乳头细胞凝

胶上形成的表皮最薄
。

免疫组化染色显示重建表皮的角蛋白构

型基本上维持了原位时的情况
.

在真皮成纤维细胞胶 原凝胶上

的重建表皮大多 R K S E 60 阳性
,

说明 已有向表皮分化的倾向
.

当与真皮鞘细胞培养时
,

上段和下段能形成毛 囊结构
,

揭 示它

们含有一群能向毛母质细胞分化的细胞
,

这为隆突激活假说提

供了一个有力的支持证据
。
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大鼠烧伤早期内皮素及其受体
、

一氧化氮变化规律和意义的研究
`
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,
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以大鼠 30 % l 度烧伤模型
,

动态检测了烧伤后主要脏器内 皮素 /一氧化氮含量变化
、

内皮素
一
1 (E T

一

l) 及其受体亚型基因
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