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摘　 要:探寻重组人角质细胞生长因子 ２( ｒｈ￣ＫＧＦ２)和易孚(ＥＧＦ 为主要的药品)对

ＳＤ大鼠烫伤创面愈合方面效果的差异ꎬ同时探寻重组人角质细胞生长因子 ２( ｒｈ￣
ＫＧＦ２)和米诺地尔在毛发再生方面效果的差异.通过建立大鼠的自身对照模型ꎬ左侧

形成深Ⅱ°烫伤创面ꎬ右侧涂抹脱毛膏脱毛.通过连续 ４~６周ꎬ每日 １次对烫伤创面和

脱毛区域采用涂抹的方式对伤口给药.在此过程中对大鼠的一般状态、体重、烫伤愈

合效果以及新生毛长及毛重进行观察.通过分析得出的结论为:ｒｈ￣ＫＧＦ２ 在伤口愈合

方面和毛发再生方面有良好的效果.
关键词:重组人角质细胞生长因子 ２ꎻ重组人表皮细胞生长因子ꎻ伤口愈合ꎻ毛发再生

中图分类号:Ｒ９６５.２ꎻＲ６４４　 　 　 文献标志码:Ｂ

Ｔｈｅ Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ Ｈｕｍａｎ Ｋｅｒａｔｉｎｏｃｙｔｅ Ｇｒｏｗｔｈ Ｆａｃｔｏｒ ２ ｏｎ
Ｗｏｕｎｄ Ｈｅａｌｉｎｇ ａｎｄ Ｈａｉｒ Ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ

ＭＡ Ｌｉ１ꎬＹＵ Ｃｕｉ￣ｙｕｎ２ꎬＬＩＵ Ｇｅ￣ｓｈａ１∗

(１.Ｃｈｅｎｇｄｕ Ｆａｒｗｉｔｓ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ｃｏ.ꎬＬｔｄ.ꎬＣｈｅｎｇｄｕꎬＳｉｃｈｕａｎ ６１０２１３ꎬＣｈｉｎａꎻ２.Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ
ａｎｄ Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ＳｃｉｅｎｃｅꎬＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｓｏｕｔｈ ＣｈｉｎａꎬＨｅｎｇｙａｎｇꎬＨｕｎａｎ ４２１００１ꎬＣｈｉｎａ)

Ａｂｓｔｒａｃｔ:Ｉｎ ｏｒｄｅｒ ｔｏ ｅｘｐｌｏｒｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ ｈｕｍａｎ ｋｅｒａｔｉｎｏｃｙｔｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ２
(ｒｈ￣ＫＧＦ２) ａｎｄ Ｙｉ Ｆｕ (ＥＧＦ) ｏｎ ｔｈｅ ｗｏｕｎｄ ｈｅａｌｉｎｇ ｏｆ ＳＤ ｒａｔｓꎬａｎｄ ｔｏ ｅｘｐｌｏｒｅ ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒ￣
ｅｎｃｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｒｈ￣ＫＧＦ２ ａｎｄ Ｍｉｎｏｘｉｄｉｌ ｏｎ ｈａｉｒ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ ＳＤ ｒａｔｓꎬｔｈｅ ｓｅｌｆ￣
ｃｏｎｔｒｏｌ ｒａｔ ｍｏｄｅｌｓ ｗｅｒｅ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄꎬｗｈｏｓｅ ｌｅｆｔ ｓｉｄｅ ｈａｓ ａ ｄｅｅｐ ｓｅｃｏｎｄ ｄｅｇｒｅｅ ｂｕｒｎ ｗｏｕｎｄ
ａｎｄ ｔｈｅ ｒｉｇｈｔ ｓｉｄｅ ｈａｉｒ ｗａｓ ｒｅｍｏｖｅｄ ｕｓｉｎｇ ｄｅｐｉｌａｔｏｒｙ ｃｒｅａｍｓ.Ｔｈｅ ｗｏｕｎｄｓ ｗｅｒｅ ｃｏｎｓｔａｎｔｌｙ ｇｉｖ￣
ｅｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｒｕｇｓ ｅｖｅｒｙ ｄａｙ ｆｏｒ ４~６ ｗｅｅｋｓ.Ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｉｓ ｐｒｏｃｅｓｓꎬｔｈｅ ｇｅｎｅｒａｌ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎꎬｂｏｄｙ
ｗｅｉｇｈｔꎬｓｃａｌｄｓ ｉｎ ｒａｔｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｈｅａｌｉｎｇ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｎｅｗ ｈａｉｒ ｌｅｎｇｔｈ ａｎｄ ｗｅｉｇｈｔ ｏｆ ｔｈｅ ｒａｔｓ ｗｅｒｅ
ｏｂｓｅｒｖｅｄ ａｎｄ ａｎａｌｙｚｅｄ. Ａｔ ｌａｓｔꎬ ｉｔ ｉｓ ｃｏｎｃｌｕｄｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ ｈｕｍａｎ ｋｅｒａｔｉｎｏｃｙｔｅ



第 ３１卷第 ２期 马　 丽等:重组人角质细胞生长因子 ２在伤口愈合及毛发再生方面的影响

ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ２ ｈａｓ ａ ｇｏｏｄ ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ ｗｏｕｎｄ ｈｅａｌｉｎｇ ａｎｄ ｈａｉｒ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ.
ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｒｈＫＧＦ￣２ꎻＥＧＦꎻｗｏｕｎｄ ｈｅａｌｉｎｇꎻｈａｉｒ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ

　 　 角质细胞生长因子￣２(ＫＧＦ￣２)又称成纤维细

胞生长因子￣１０(ＦＧＦ￣１０)ꎬ是人体内自然存在的

一种具有生物活性的碱性蛋白ꎬ它最先是 １９９７ 年

Ｅｍｏｔｏ等首先从人的肺中分离出的具有肝素结合

特异性的单链多肽[１]ꎬ由 ２１５ 个氨基酸组成ꎬ理论

相对分子质量为 ２６ ０００.ＫＧＦ￣２ 主要在肺、心、皮
肤、脑、前列腺等器官中表达ꎬ是胚胎期肢体、肺、
前列腺及性腺器官的形成和生长所必需的生长因

子[ ２￣３] .研究表明ꎬＫＧＦ￣２ 对皮肤及粘膜损伤有促

进愈合的作用[４￣５]ꎬ能够促进神经细胞生长和血管

的形成[６]ꎬ同时对晚期非小细胞癌症患者的吞咽

困难有改善的作用[７]ꎬ并且能够促进毛发的再

生[８] .众所周知ꎬ现有的表皮细胞生长因子类药品

(如:易孚)在促进伤口愈合方面也有较好的疗

效[９]ꎬ而米诺地尔是目前市面效果较好的治疗斑

秃的药品[１０]ꎬ对本研究拟定通过实验来进一步比

较 ｒｈ￣ＫＧＦ２ 与易孚(ＥＧＦ 类产品)在大鼠伤口愈

合以及米诺地尔在毛发再生方面的效果.

１　 实验部分

１.１　 仪器与材料

电子天平(德国西门子)ꎻ小型动物气体麻醉

机(瑞士罗氏). ｒｈＫＧＦ￣２ 冻干粉(白色粉末ꎬ成都

远睿生物技术有限公司)ꎻ氯化钠注射液(无色澄

明液体ꎬ昆明南疆制药有限公司)ꎻＥＧＦ(易孚ꎬ桂
林华诺威基因药业有限公司)ꎬ米诺地尔溶液(四
川美大康华康药业有限公司).健康合格 ＳＤ 大鼠

１８ 只ꎬ雄性ꎬ由北京华阜康生物科技有限公司提

供ꎬ购入时 ６~ ８ 周龄ꎬ个体体重 １８０ ~ ２２０ ｇꎻ分组

时 ８~１０ 周龄ꎬ体重为 ３２０~３４０ ｇ.
１.２　 实验方法

１.２.１　 各组 ＳＤ大鼠一般形态和体重观察

观察所有大鼠外观体征、一般行为活动、精神

状态、腺体分泌、呼吸状态、粪便性状、生殖器、死
亡等情况及其它表现.在分组前、给药前和解剖前

各测定一次所有大鼠的体重.
１.２.２　 不同的治疗方法对 ＳＤ 大鼠烫伤愈合效果

的检测

将所有健康 ＳＤ 大鼠随机分为 ６ 组ꎬ分别是

米诺地尔组ꎬＥＧＦ 组ꎬＬ￣ＫＧＦ 组 ( ｒｈｋｇｆ￣２ 低剂量

组)ꎬＭ￣ＫＧＦ 组 ( ｒｈｋｇｆ￣２ 中剂量组)ꎬ Ｈ￣ＫＧＦ 组

(ｒｈｋｇｆ￣２高剂量组)ꎬ０.９％(质量分数)ＮａＣｌ 组.详

见表 １.

表 １　 动物分组情况表

Ｔａｂｌｅ １　 Ａｎｉｍａｌ ｇｒｏｕｐｉｎｇ ｔａｂｌｅ

组别 动物数 动物编号

米诺地尔 ３ １Ｍ０１０１、１Ｍ０１０２、１Ｍ０１０３
ＥＧＦ ３ ２Ｍ０１０１、２Ｍ０１０２、２Ｍ０１０３
Ｌ￣ＫＧＦ ３ ３Ｍ０１０１、３Ｍ０１０２、３Ｍ０１０３
Ｍ￣ＫＧＦ ３ ４Ｍ０１０１、４Ｍ０１０２、４Ｍ０１０３
Ｈ￣ＫＧＦ ３ ５Ｍ０１０１、５Ｍ０１０２、５Ｍ０１０３
０.９％ＮａＣｌ ３ ６Ｍ０１０１、６Ｍ０１０２、６Ｍ０１０３

　 　 注:动物编号的首位数字代表组别ꎬ１、２、３、４、５、６ 分别代表

米诺地尔组ꎬ阳性对照组(ＥＧＦ 组)ꎬｒｈｋｇｆ￣２ 低剂量组(药物剂量

为 １００ ＵＩ / ｍＬ)ꎬｒｈｋｇｆ￣２中剂量组(药物剂量为 ２００ ＵＩ / ｍＬ)ꎬｒｈｋｇｆ￣
２高剂量组(药物剂量为 ４００ ＵＩ / ｍＬ)ꎬ阴性对照组(０.９％生理盐

水组) .第二位字母代表性别(Ｍ为雄性)ꎬ３、４位数字代表动物笼

号ꎬ５、６位数代表动物个体序列号.

依据前期的文献数据ꎬ拟定的实验剂量设计

详见表 ２.表 ２ 中 ＥＧＦ 的用量为现在市面上现有

产品的常规临床使用量ꎬ因为考虑到 ＫＧＦ２ 目前

还没有产品上市ꎬ因此我们设置了较低的剂量ꎬ主
要是为了探寻 ＫＧＦ２ 的最低起效量ꎬ并为本单位

接下来开展一系列的研究来奠定基础.

表 ２　 剂量设计表

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｄｏｓｅ ｓｃｈｅｄｕｌｅ ｔａｂｌｅ

组别 药量 给药途径
给药浓度
/ (ｍｇ􀅰ｍＬ－１)

米诺地尔 １ ｍＬ 涂抹 ２％
ＥＧＦ ０.１ ｇ 涂抹 ５ ０００ ＵＩ / ｇ
Ｌ￣ＫＧＦ ４０ μＬ 涂抹 １００ ＵＩ / ｍＬ
Ｍ￣ＫＧＦ ４０ μＬ 涂抹 ２００ ＵＩ / ｍＬ
Ｈ￣ＫＧＦ ４０ μＬ 涂抹 ４００ ＵＩ / ｍＬ
０.９％ＮａＣｌ ４０ μＬ 涂抹 ０.９％(质量分数)

麻醉选用异氟烷吸入麻醉ꎬ待 ＳＤ大鼠进入麻

醉状态后俯卧ꎬ选择距离背部脊柱两侧相等的区域

剃毛.完成剃毛后进行术区消毒(新洁尔灭ꎬ７５％酒

精ꎬ碘伏ꎬ７５％酒精).左侧区域用沸水 (９７ ℃ ~
１００ ℃)连续接触皮肤 １０ ｓꎬ形成直径为１ ｃｍ的圆形

深Ⅱ°烫伤创面ꎬ以造成 ＳＤ大鼠的深Ⅱ°烫伤模型ꎻ右
侧涂抹脱毛膏脱毛ꎬ以造成 ＳＤ大鼠的脱毛模型.将
给药当天定义为试验第 １ 天ꎬ采用局部外用涂抹的

５８



　 　 　 南华大学学报(自然科学版) ２０１７年 ６月

方式进行给药ꎬ每日 １ 次ꎬ连续给药 ４０ ｄ.每日观察

１ 次ꎬ记录并统计烫伤创面结痂率和瘢痕率.测量用

药过程中伤口面积并计算烫伤创面结痂率和瘢痕

率 [烫伤创面结痂率(％)＝ (当日结痂面积 /初始

结痂面积)∗１００％ꎻ瘢痕率(％)＝ (瘢痕面积 /初始

结痂面积)∗１００％].
１.２.３　 不同的治疗方法对 ＳＤ 大鼠毛发再生方面

的效果的检测

在 ２８ ｄ时ꎬ取所有存活大鼠右侧脱毛区给药

部位最长 １０ 根的新生毛发测定长度ꎬ并刮取给药

部位新生毛称重.
１.２.４　 对 ＳＤ大鼠瘢痕厚度和毛囊再生方面的病

理学检测

根据体重以戊巴比妥钠麻醉 (腹腔注射

６０ ｍｇ / ｋｇꎬ可根据动物健康状况调整剂量)ꎬ全面

观察大鼠的外观形态后ꎬ腹主动脉放血安乐死ꎬ对
其进行大体解剖观察.剖检烫伤区局部组织ꎬ大体

观察ꎬ并取烫伤区域及周围皮肤及皮下筋膜、肌肉

组织保存于福尔马林固定液中.另外ꎬ当大体观察

发现明显病变时ꎬ按组织病理学技术标准操作对

该组织进行取材、脱水、石蜡包埋、切片及苏木

精—伊红染色后ꎬ进行显微镜观察其瘢痕厚度和

毛囊再生情况.
１.３　 统计学处理

体重、烫伤创面愈合率、瘢痕率、新生毛长及

毛重等定量指标采用均数±标准误描述ꎬ样本数

小于 ３时ꎬ直接列出个体数据ꎬ该组数据不进行统

计学比较.
定量指标先采用 ＬＥＶＥＮＥ 检验进行方差齐

性检验ꎬ当方差齐时(Ｐ>０.０５)ꎬ则采用单因素方

差分析(ＡＮＯＶＡ)进行统计学检验ꎻ当方差不齐时

(Ｐ≤０.０５)ꎬ则采用 Ｋｒｕｓｋａｌ￣Ｗａｌｌｉｓ Ｈ秩和检验(Ｋ￣
Ｗ法)进行统计分析.当单因素方差分析显示差异

有统计学意义时(Ｐ≤０.０５)ꎬ则采用 Ｄｕｎｎｅｔｔｓ ｔ 检
验(Ｄｕｎｎｅｔｔ 法)对组间差异进行比较ꎻ当单因素

方差分析显示差异无统计学意义时(Ｐ>０.０５)ꎬ则
统计分析结束.当 Ｋｒｕｓｋａｌ￣Ｗａｌｌｉｓ Ｈ 秩和检验显示

差异有统计学意义时(Ｐ≤０.０５)ꎬ则采用 Ｍａｎｎ￣
Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ检验(Ｍ￣Ｗ 法)对组间差异进行比较ꎻ
当 Ｋｒｕｓｋａｌ￣Ｗａｌｌｉｓ Ｈ秩和检验显示差异无统计学

意义时(Ｐ>０.０５)ꎬ则统计分析结束.
组间差异比较在各剂量组与对照组之间

进行.
所有检验均为双侧检验 α＝ ０.０５.所有的统计

分析ꎬ采用 ＳＰＳＳ软件进行.

２　 结果与讨论

２.１　 各组 ＳＤ大鼠一般形态和体重观察结果

各组入选的 ＳＤ 大鼠在试验过程中ꎬ所有动

物进水进食正常ꎬ活动正常.手术造模后各组动物

均正常进水进食及自发活动ꎬ未见明显异常.在本

试验条件下ꎬ各组 ＳＤ 大鼠在分组前、给药前、解
剖前体重无明显影响(表 ３).

表 ３　 各组 ＳＤ 大鼠在试验不同时间点体重

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｔｈｅ ｗｅｉｇｈｔｓ ｏｆ ＳＤ ｒａｔｓ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ａｔ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｉｍｅｓ ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ (ｇ)

组别 分组前 给药前 解剖前

米诺地尔 ２１０.２８±３.７４ ３３１.４８±６.４８ ４８１.２７±１１.９９

ＥＧＦ ２１４.６４±２.１２ ３４３.７３±７.５８ ４６５.６４±１７.９２

Ｌ￣ＫＧＦ ２１０.７７±３.４２ ３３０.８０±５.９７ ４４９.２１±１７.８５

Ｍ￣ＫＧＦ ２１０.８８±２.８９ ３３５.６２±５.０７ ４５２.６４±２.２４

Ｈ￣ＫＧＦ ２１０.８７±４.３１ ３３４.９４±７.８３ ４４９.７２±１９.１０

０.９％ＮａＣｌ ２１２.１９±１.４１ ３３８.５８±４.２９ ４３６.４９±５.７３

２.２　 不同的治疗方法对 ＳＤ大鼠烫伤愈合效果的

检测结果

２.２.１　 烫伤结痂率

每日观察发现ꎬ烫伤后结痂情况在给药第 ５ ｄ
稳定下来ꎬ因此将给药第 ５ ｄ 所测结痂面积作为

本次试验的原始结痂面积.从图 １可见在 ５至１５ ｄ
时ꎬＨ￣ＫＧＦ组烫伤结痂率低于 ０.９％ＮａＣｌ 组ꎻ米诺

地尔组、ＥＧＦ 组、Ｌ￣ＫＧＦ 组和 Ｍ￣ＫＧＦ 组烫伤结痂

率与 ０.９％ＮａＣｌ组无显著差异(Ｐ>０.０５)(图 １).

图 １　 各组 ＳＤ 大鼠的烫伤结痂率

Ｆｉｇ.１　 Ｂｕｒｎ ｓｃａｒ ｒａｔｅｓ ｏｆ ＳＤ ｒａｔｓ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ

２.２.２　 烫伤瘢痕情况

图 ２为各组大鼠的瘢痕外观图.从图中可以

看出ꎬＨ￣ＫＧＦ组在第 １０ ｄ 时瘢痕已经愈合ꎬ肉眼

观察不到瘢痕组织ꎬ而其他组在第 １０ ｄ 时均有瘢
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痕存在.在第 ２１ ｄ 时ꎬＭ￣ＫＧＦ 组和 ＥＧＦ 组也通过

肉眼观察不到瘢痕组织的存在ꎬ而 Ｌ￣ＫＧＦ 组、米
诺地尔组以及阴性对照组均还能观察到瘢痕组织

的存在.由此可见在本实验条件下的高剂量组的

促进烫伤伤口愈合的能力强于其他组ꎬ并且时间

明显短于其他组.这是由于 ＫＧＦ￣２ 在体外对成纤

维细胞生长无刺激作用ꎬ但在体内能促进成纤维

细胞生长和肉芽组织形成ꎬ而且可能是通过刺激

另外某些生长因子如血小板衍生生长因子 ＡＢ、转
化细胞生长因子 ａ 等分泌间接作用于成纤维细

胞、血管内皮细胞等途径实现的[１１] .

图 ２　 各组 ＳＤ 大鼠的瘢痕外观图

Ｆｉｇ.２　 Ｓｃａｒ ａｐｐｅａｒａｎｃｅｓ ｏｆ ＳＤ ｒａｔｓ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ

２.３　 不同治疗方法对 ＳＤ大鼠毛发再生的检测结果

如表 ３所示ꎬ给药第 ２８ ｄ 时ꎬ测量米诺地尔

组和 Ｈ￣ＫＧＦ组再生毛发的毛长ꎬ均能得出其显著

长于质量分数 ０.９％ＮａＣｌ 组的毛长(Ｐ<０.０５).虽
然从表 ３的数据中可以得出 Ｈ￣ＫＧＦ 组再生毛重

与质量分数 ０.９％ＮａＣｌ 组间无显著差异ꎬ但是米

诺地尔组并不能促进创面的毛发再生.
２.４　 不同治疗方法对 ＳＤ大鼠瘢痕厚度和毛囊再

生的病理学检测结果

２.４.１　 瘢痕厚度

从表 ４ 中的数据可以看出ꎬＭ￣ＫＧＦ 组和 Ｈ￣
ＫＧＦ组烫伤瘢痕皮肤厚度显著低于 ０.９％ＮａＣｌ 组
(Ｐ<０.０５)ꎻＥＧＦ 组、Ｌ￣ＫＧＦ 组和 Ｍ￣ＫＧＦ 组烫伤瘢

痕厚度低于 ０.９％ＮａＣｌ 组.Ｍ￣ＫＧＦ 组烫伤瘢痕真

皮厚度显著低于 ０.９％ＮａＣｌ组(Ｐ<０.０５)ꎻＥＧＦ组、
Ｌ￣ＫＧＦ组和 Ｈ￣ＫＧＦ 组烫伤瘢痕厚度低于 ０. ９％

ＮａＣｌ组.有研究认为ꎬ外用 ＫＧＦ￣２ 能促进角质形

成细胞的增殖ꎬ刺激伤口周围上皮细胞的再生、分
化和迁移ꎬ但对成纤维细胞和内皮细胞则无直接

作用ꎬ因此可以减轻伤口愈合过程中的瘢痕组织

形成[１２] .

表 ４　 各组 ＳＤ 大鼠的新生毛长及毛重

Ｔａｂｌｅ ４　 Ｔｈｅ ｈａｉｒ ｌｅｎｇｔｈ ａｎｄ ｇｒｏｓｓ ｗｅｉｇｈｔ ｏｆ
ＳＤ ｒａｔｓ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ

组别 毛长 / ｃｍ 毛重 / (ｇ􀅰ｃｍ－２)

米诺地尔 ２.６３±０.１８∗ ０.１５±０.０７

Ｈ￣ＫＧＦ ２.２３±０.１３∗ ０.０９±０.０３

０.９％ＮａＣｌ １.７７±０.０３ ０.０８±０.０４

　 　 注:米诺地尔组和 Ｈ￣ＫＧＦ组新生毛长显著长于 ０.９％ＮａＣｌ组
(∗Ｐ<０.０５)
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表 ５　 各组 ＳＤ 大鼠的瘢痕厚度

Ｔａｂｌｅ ５　 Ｓｃａｒ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ｏｆ ＳＤ ｒａｔｓ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ

组别 瘢痕皮肤厚度(ＰＩ) 瘢痕表皮厚度(ＰＩ) 瘢痕真皮厚度(ＰＩ)

米诺地尔 ２ ５９６.３６±３３３.９７ １２０.３１±１６.４５ ２ ４７６.０５±３１８.５９
ＥＧＦ ２ ０１２.７４±１３５.１０ １５１.１８±３０.５０ １ ９１１.９６±１７２.６９
Ｌ￣ＫＧＦ ２ ０１９.３４±１０６.６０ １１４.０９±１０.８６ １ ９０５.２５±９７.８４
Ｍ￣ＫＧＦ １ ５５１.３８±１７９.８９∗ １０３.０４±８.９４ １ ４４８.３４±１８８.１７∗

Ｈ￣ＫＧＦ １ ７５８.０８±１３２.６５∗ １１１.４２±７.８５ １ ６４６.６６±１３６.６６
０.９％ＮａＣｌ ２ ３９０.５７±１７１.８６ １８０.４２±３９.２９ ２ ２１０.１６±１４２.４０

　 　 注:Ｍ￣ＫＧＦ组、Ｈ￣ＫＧＦ组瘢痕厚度显著低于 ０.９％ＮａＣｌ组(∗Ｐ<０.０５)ꎻＰＩ是像素 ｐｉｘｅｌ的缩写ꎬ１个像素约为 ３５２.７ μｍ.

２.５　 毛囊再生

从瘢痕的组织切片中可以看出ꎬ米诺地尔组

和 Ｈ￣ＫＧＦ组的瘢痕组织中有明显的毛囊结构ꎬ
ＥＧＦ组、Ｌ￣ＫＧＦ组、Ｍ￣ＫＧＦ组和 ０.９％ＮａＣｌ组无明

显的毛囊结构ꎬ说明 ｒｈＫＧＦ２ 具有能够促进受损

皮肤的毛囊新生的作用ꎬ而 ＥＧＦ在此实验中则并

没有表现出具有促进毛囊新生的功能.目前ꎬ有研

究推测ꎬｒｈＫＧＦ２ 促进毛发生长的机制是由于刺激

毛囊干细胞、毛母质细胞的增殖与分化ꎬ并在一定

程度上刺激毛囊上皮细胞的增殖与分化ꎬ从而促

进毛囊的新生与成熟[８] .

图 ３　 ＳＤ 大鼠的瘢痕组织切片(ＨＥ:１０Ｘ４０)
Ｆｉｇ.３　 Ｓｃａｒ ｔｉｓｓｕｅ ｓｅｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ＳＤ ｒａｔｓ

３　 结　 论

随着医学美容行业的发展ꎬ越来越多的人倾

向于通过不同的医学美容手段来改善自己不足的

方面ꎬ而其中的皮肤激光美容科患者多为手术、外
伤、烧烫伤或各种激光损伤所致皮肤创伤患者ꎬ根
据损伤创面、部位、程度和类型等的情况不同ꎬ患
者创面修复和愈合效果也存在一定差异[１１] .近年

来一些生长因子在创面修复中也发挥重要作用ꎬ

比如:在炎性反应阶段ꎬ血小板释放血小板衍生生

长因子(ＰＤＧＦ)、ＥＧＦ、ＴＧＦ￣β 等ꎬ调控炎症细胞的

趋化和活化ꎻ在细胞增殖阶段ꎬ成纤维细胞分泌

ＦＧＦ￣２ 、ＰＤＧＦ 、ＥＧＦ 、ＴＧＦ￣β 和胰岛素样生长因

子￣１(ＩＧＦ￣１)等ꎬ调控细胞趋化、活化、增殖、分化

和移行ꎬ最终完成创面修复[１２￣１３]ꎻ在瘢痕形成和

伤口愈合阶段ꎬＫＧＦ￣２ 作为成纤维细胞生长因子

家族中的一员ꎬ能快速的促进上皮细胞的再生、分
化和迁移ꎬ并且但对成纤维细胞和内皮细胞无直

８８



第 ３１卷第 ２期 马　 丽等:重组人角质细胞生长因子 ２在伤口愈合及毛发再生方面的影响

接作用ꎬ因此能够抑制伤口愈合过程中瘢痕组织

的形成[１４￣１７] .
本研究证实 ｒｈＫＧＦ￣２能促进大鼠烫伤创面的

愈 合ꎬ 且 Ｈ￣ＫＧＦ 组 ( ｒｈＫＧＦ￣２ 的 浓 度 为

４００ ＵＩ / ｍＬ)的效果优于其他组ꎬ主要表现是在本

试验条件下ꎬ给药 ５ ｄ、８ ｄ、１１ ｄ、１５ ｄ 和 １９ ｄ 时ꎬ
Ｈ￣ＫＧＦ组烫伤结痂率低于 ＥＧＦ 组ꎻ给药 ４０ ｄꎬＨ￣
ＫＧＦ组烫伤瘢痕率低于 ＥＧＦ 组ꎬ说明 Ｈ￣ＫＧＦ 在

烫伤伤口结痂及愈合方面的治疗效果优于 ＥＧＦ.
同时ꎬＭ￣ＫＧＦ、Ｈ￣ＫＧＦ 组烫伤瘢痕皮肤厚度和 Ｍ￣
ＫＧＦ组烫伤瘢痕真皮厚度均显著低于 ０.９％ ＮａＣｌ
组ꎬ显示了运用 ＫＧＦ￣２在烫伤伤口愈合后的瘢痕

形成方面的效果相比于生理盐水具有一定的

优势.
在促进毛发再生方面ꎬ给药 ２８ ｄꎬＨ￣ＫＧＦ 组

新生毛发长度长于 ０.９％ＮａＣｌ 组ꎬ并且在 Ｈ￣ＫＧＦ
组烫伤瘢痕病理切片中能够观察到有明显毛囊结

构.说明 ｒｈＫＧＦ￣２能够促进伤口的毛发再生ꎬ而相

比之下ꎬ米诺地尔在促进伤口愈合方面的能力却

明显逊色于 ＫＧＦ２.
由于本次试验为开展药效学实验之前的预实

验ꎬ实验样本量较少ꎬ因此其实验结果只能作为

ＫＧＦ￣２药效学实验的一种实验结果的趋势探讨ꎬ
本公司后期将开展进一步的药效学实验来探寻

ＫＧＦ￣２的最佳作用浓度ꎬ而此实验的结果也能明

显的得出 ｒｈＫＧＦ￣２的促进创面的愈合和抑制瘢痕

生成的效果优于 ＥＧＦ.相比之下 ｒｈＫＧＦ￣２ 还能够

使促进创面的毛囊形成ꎬ而米诺地尔对创面的生

发效果几乎没有.
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