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白藜芦醇对过氧化氢诱导小鼠睾丸间质细胞氧化
损伤与凋亡的作用及分子机制

蒙丽舟，张晓春，陈指龙，谷  婷，袁安文，杨  青 *

（湖南农业大学动物医学院，湖南长沙 410128）

摘 要：试验旨在研究白藜芦醇（RES）对过氧化氢（H2O2）诱导小鼠睾丸间质细胞 TM3 氧化损伤和凋亡的

作用及其分子机制。采用 150 μmol/L H2O2 处理 TM3 细胞 8 h 诱导氧化损伤与凋亡，以 5 μmol/L RES 干预 24 h，
采用比色法检测细胞培养液中乳酸脱氢酶（LDH）、细胞中谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）及丙二醛（MDA）；

通过 DCF-DA 探针法检测活性氧（ROS）的产生；通过流式细胞术分析细胞凋亡，并利用 ELISA 检测孕

酮含量；进一步通过 real-time PCR 检测基质金属蛋白酶（MMP）-2/9 mRNA 的表达，并利用明胶酶谱和

ELISA 检测细胞上清中 MMP-2/9 的水平；最后通过 Western blot 检测 SIRT1/AMPK 通路部分自噬分子的表达。

结果显示：在 H2O2 诱导的 TM3 细胞中，RES 下调其 LDH、MDA 及 ROS 水平，显著提高 GSH-Px 活性，减

少细胞凋亡，并促进睾酮的分泌；同时 RES 显著下调 MMP-2/9 mRNA 的表达及其酶原与活性形式；此外，

RES 通过激活 AMPK 的磷酸化及沉默信息调节因子 1（SIRT1）表达，促进自噬标志物 LC3-I 向 LC3-II 的转化，

且 SIRT1 和 AMPK 抑制剂均可逆转此效应。综合以上，RES 通过 SIRT1/AMPK 通路调控自噬并抑制 MMP-
2/9 活性，缓解 H2O2 诱导的 TM3 细胞氧化损伤与凋亡。
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氧化损伤是多种疾病发生发展的基础性病理过程，

机体受外界刺激时会产生大量过氧化氢（H2O2）、超级

氧离子和羟基自由基等活性氧（ROS），过量 ROS 可

诱发细胞氧化损伤 [1]。睾丸间质细胞是生精小管间质中

的主要细胞类型，负责雄性睾酮合成；睾丸组织对氧化

应激高度敏感，氧化损伤易导致睾丸间质细胞功能异常，

从而引发生精功能障碍 [2]。

白藜芦醇（3,5,4- 三羟基反式二苯乙烯，RES）是

一种天然植物防御素，在葡萄、花生、虎杖、决明子等

植物中广泛存在，具有抗炎、抗癌、心血管保护及抗氧

化活性，可通过清除 ROS、抑制脂质过氧化或增强自

噬发挥其保护作用 [3]。已有研究表明，RES 可通过激活

SIRT1/AMPK 通路促进自噬，缓解大鼠脑缺血再灌注

损伤 [4] 和人血管内皮细胞的氧化损伤 [5]。基质金属蛋白

酶（MMPs）是一类锌依赖蛋白酶，参与细胞外基质的

降解和重建，在调节睾丸组织发育中发挥重要作用 [6]。当

MMPs 过度活化时可介导细胞发生凋亡，促发炎症反应 [7]。

研究证实，RES 可通过抑制 NF-κB 通路下调 IL-1β 诱

导的兔关节软骨细胞 MMPs 表达，提示其可能通过调

控 MMPs 发挥细胞保护作用 [8]。

TM3 细胞系作为常用的小鼠睾丸间质细胞模型，

因易获取且操作方便，广泛应用于睾丸功能及激素分泌

机制研究。前期研究发现在 H2O2 诱导 TM3 细胞氧化

损伤后，用 5 μmol/L 的 RES 处理可在一定程度上提高

细胞活力，减少 ROS 的产生，通过沉默调节蛋白 1/ 解

偶联蛋白 2（SIRT1/UPC2）信号通路缓解细胞的氧化

损伤 [9]，但 RES 对 TM3 细胞氧化损伤的治疗作用及其

潜在的分子机制尚不完全清楚。本研究检测了 RES 对

H2O2 诱导的 TM3 细胞中乳酸脱氢酶（LDH）、丙二醛
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（MDA）及谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）水平的影

响，进一步明确其抗氧化损伤作用，以及对氧化损伤细

胞凋亡和睾酮分泌的影响；并从细胞自噬、MMPs 及

SIRT1/AMPK 通路探讨了 RES 在缓解小鼠睾丸间质细

胞氧化损伤中潜在的分子机制，为 RES 在改善家畜精

液品质中的应用提供理论参考。

1 材料与方法

1.1 细胞系与抗体    TM3 细胞购自中国科学院细胞库

（上海）；多克隆抗 SIRT1 抗体（ab12193）、单克隆

抗 AMPK 抗体（ab207442）、单克隆抗磷酸化 AMPK

抗体（ab133448）、多克隆抗 LC3 抗体（ab51520）及

多克隆抗 β-actin 抗体（ab8227）购自英国 Abcam 公司。

HRP 标 记 抗 兔 二 抗（sc-2305） 购 自 美 国 Santa Cruz 

Biotechnology 公司。

1.2 细胞培养与处理    TM3 细胞用 DMEM/F12 培养基

（美国 Hyclone 公司）培养，添加 10% 胎牛血清（美

国 Gibco Invitrogen 公司）和 1% 青 - 链霉素溶液（上

海碧云天生物技术有限公司），置于 37℃、5% CO2

培养箱（3111，美国赛默飞世尔科技公司）中常规培

养。采 用 150 μmol/L H2O2 处 理 细 胞 8 h 诱 导 氧 化 损

伤 [9]。部分实验组预先用 20 μmol/L 自噬抑制剂羟氯喹

（HCQ）、20 μmol/L SIRT1 抑制剂 EX527 或 20 μmol/L 

AMPK 抑制剂 Compound C 预处理 2 h，随后以 150 μmol/L 

H2O2 处理 8 h，再以 5 μmol/L RES（美国 Sigma-Aldrich

公司）或 0.1% 二甲亚砜（DMSO）干预 24 h。处理后

收集细胞或上清进行后续检测。

1.3 MDA、GSH-Px 及 LDH 检测    将收集的细胞离心，

用 PBS 进行重悬，并用超声波细胞粉碎机进行破碎获

得细胞悬液，根据试剂盒说明书检测 MDA 和 GSH-

Px，同时采用 BCA 试剂盒（北京全式金生物技术有限

公司）测定细胞样品中的蛋白浓度，最后计算细胞中每

毫克蛋白中 MDA 和 GSH-Px 含量。同时，待细胞处理

结束后收集上清，1 000 r/min 离心 10 min，根据 LDH

试剂盒的说明书进行检测，最后计算细胞上清中 LDH

活力。所用试剂盒均购自南京建成生物工程研究所。

1.4 ROS 检测    待细胞处理结束后，采用 DCFH-DA 探

针法检测 ROS 的水平，按试剂盒说明书进行：去掉培

养 液，加 入 含 10 µmol/L DCFH-DA 探 针 的 培 养 基，

37℃孵育 40 min，随后胰酶消化细胞并离心，用 PBS

洗涤 1 次，离心收集细胞沉淀，用 PBS 重悬细胞，调

整细胞密度后为 6×105 个 /mL，在荧光显微镜下观察细

胞，并使用荧光酶标仪检测荧光信号。

1.5 细胞凋亡检测    收集胰酶消化后的细胞，4℃，

1 000 r/min 离心 5 min，加入 500 μL Binding buffer 重

悬细胞，加入 5 μL Annexin V-FITC，轻轻混匀后再加

入 5 μL 碘化丙啶，轻轻混匀后，在室温、避光条件下

反应 10 min，随后用流式细胞仪进行检测分析。

1.6 孕酮检测    采用竞争性 ELISA 试剂盒（武汉伊莱瑞

特生物科技股份有限公司）检测细胞培养上清中的睾酮、

MMP-2 及 MMP-9 水平，具体按试剂盒说明书进行。

1.7 RT-qPCR    使用 TransZol Up Plus RNA 提取试剂盒

（北京全式金生物技术有限公司）提取细胞总 RNA，

NanoDrop2000 核 酸 分 析 仪（NP2000， 美 国 赛 默 飞

世尔科技公司）测定浓度与纯度。取 500 ng RNA 经

DNase 处理后，采用 Vazyme HiScript®II Q RT SuperMix

for qPCR（+gDNA wiper）试 剂 盒 进 行 反 转 录。采 用

Vazyme ChamQTM SYBR®qPCR Master Mix 试 剂

盒， 用 荧 光 定 量 PCR 仪（271001835， 美 国 Applied 

Biosystems 公司）进行扩增，反应条件：95℃预变性 30 s，

随后 40 个循环（95℃变性 10 s，60℃退火 30 s，72℃

延伸 30 s）。基因表达量以 2-ΔΔCt 法计算，以 β-actin 为

内参进行校正。所用引物参考 NCBI 提供的相关序列，

应用 Primer 5.0 软件进行设计引物，由华大基因合成，

具体序列见表 1。

1.8 明胶酶谱    收集细胞培养液离心后，采用 BCA 法

表 1  引物序列

基因 序列号 引物序列（5'→3'） 长度 ,bp 退火温度 ,℃

MMP-2
NM_008610.3 F：CCCCGATGCTGATACTGA

151 60
R：TGTCCGCCAAATAAACC

MMP-9
NM_013599.4 F：AGCCAACTATGACCAGGAT

247 60
R：TGCCACCAGGAACAGG

β-actin
NM_007393.5 F：CATCCGTAAAGACCTCTATGCCAAC

171 60
R：ATGGAGCCACCGATCCACA
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对上清液的蛋白浓度进行定量。取含等量蛋白的上清与

5× 上样缓冲液按 4:1 混合，用 8% SDS 聚丙烯酰胺凝

胶（添加 0.1% 明胶）进行电泳；电泳后将凝胶置于漂

洗液中漂洗 2 次，每次 30 min，然后置于 Ca2+ 孵育液

中 37℃孵育 24 h，用考马斯亮蓝 R250 染色 2 h，最后

用脱色液脱色至蓝色背景下显现清晰的白色条带。

1.9 Western blot    收集处理后的细胞，用含 1 mmol/L 

PMSF 的 RIPA 裂解液（北京索莱宝科技有限公司）提

取总蛋白，用 BCA 法测定蛋白浓度。将等量的蛋白样

品与上样缓冲液混合，加热变性后用 SDS-PAGE 进行

电泳，随后转印至 PVDF 膜（美国 Millipore 公司）。

用 5% 脱脂奶粉室温封闭 1 h，随后一抗（封闭液稀释）

4℃孵育过夜；TBST 洗膜后，用 HRP 标记二抗室温孵

育 1 h，ECL 化学发光试剂盒（南京凯基生物科技发展

有限公司）进行显影，在 Bio-Rad ChemiDoc XRS+ 系

统（721BR09592，美国 Bio-Rad 公司）进行成像。

1.10 统计分析    试验数据以平均数 ± 标准差表示，均

来自 3 次独立重复实验，利用 SPSS17.0 统计分析软件

中的单因素方差分析（One-way ANOVA），两两比较

采用 LSD 检验。P<0.05 为差异显著。

2 结  果

2.1 RES 对 H2O2 诱 导 的 TM3 细 胞 中 MDA、LDH 及

GSH-Px 的影响    由表 2 可知，H2O2 处理 TM3 细胞后，

显著升高细胞中 MDA 含量及培养液中 LDH 活性，并

显著降低 GSH-Px 活性，提示对细胞造成氧化损伤。

当用 RES 干预后，可显著下调氧化损伤细胞中的 MDA

和 LDH，显著上调 GSH-Px 活性。

2.2 RES 抑制氧化损伤 TM3 细胞中 ROS 的产生    DCF-

DA 探针法检测显示，H2O2 诱导后，TM3 细胞中呈绿

色荧光信号的细胞数显著增多（图 1A），且荧光强度

也显著升高（图 1B），说明 ROS 的产生显著增加；当

用 RES 干预处理后，ROS 水平显著下降。

2.3 RES 抑制氧化损伤 TM3 细胞的凋亡    由图 2 所知，

与对照组比较，H2O2 诱导后，TM3 细胞的凋亡率显著

增加；当用 RES 处理后，其细胞凋亡率则显著下降。

 

2.4 RES 促进氧化损伤 TM3 细胞的睾酮分泌    ELISA

检测显示，H2O2 显著下调 TM3 细胞培养液中的睾酮水

平，RES 处理可显著上调细胞睾酮的分泌（图 3）。

2.5 RES 下 调 氧 化 损 伤 TM3 细 胞 中 MMP-2/9 的 水 平    

Real time PCR 结果显示，H2O2 诱导显著促进 TM3 细

胞中 MMP-2/9 mRNA 的表达，当用 RES 处理后，2 种

MMPs 的表达显著下降（图 4A）。明胶酶谱结果显示，

在 TM3 细胞中，只检测到 MMP-2/9 的酶原形式，在

H2O2 诱导下，细胞培养液中两者的水平均显著升高，

而 RES 处理可抑制 H2O2 的诱导作用（图 4B）。进一

步采用 ELISA 检测，同样，H2O2 诱导显著上调细胞培

养液中 2 种 MMPs 的活性形式，而 RES 处理后可显著

下调 2 种 MMPs（图 4C-D）。

2.6 RES 通 过 SIRT1/AMPK 通 路 调 控 TM3 细 胞 的 自

噬    Western blot 检测结果表明，RES 处理显著促进氧

化损伤 TM3 细胞中 AMPK 的磷酸化及 LC3-I 向 LC3-

A：荧光显微镜观察 DCF-DA 阳性细胞（标尺为 200 µm）；B：荧光酶标仪检测荧

光强度后用 Image J 分析；含相同字母表示差异不显著（P>0.05），不同字母表示差

异显著（P<0.05）。下同。

图 1  RES 对氧化损伤 TM3 细胞中 ROS 产生的影响

表 2  RES 对 H2O2 诱导的 TM3 细胞中 MDA、LDH 和

GSH-PX 的影响

注：同列数据肩标含相同字母表示差异不显著（P>0.05），不同字母表示差异显著

（P<0.05）。下同。

指标 对照组 H2O2 处理组
H2O2+RES
处理组

MDA, nmoL/mg 蛋白   5.51±0.27b     9.04±0.37a     6.34±0.33b

LDH, U/L 47.95±1.93b 146.15±1.19a 122.05±0.73a

GSH-PX, U/mg 蛋白 52.54±0.27a   27.13±0.51b   44.41±0.33c

A

B
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II 的转化；SIRT1 抑制剂 EX527 可显著下调 RES 的促

进作用，且对 p-AMPK 的下调作用更强（图 5A-C），

而自噬抑制剂 HCQ 预处理时，对 RES 诱导的 LC3-I

向 LC3-II 的转化无显著影响（图 5D 和 E）。此外，

AMPK 抑制剂 Compound C 预处理后也显著抑制 RES

诱导的 AMPK 的磷酸化和 LC3-I 向 LC3-II 的转化，但

对 RES 诱导的 SIRT1 的表达无显著影响（图 5F-I）。

3 讨  论

3.1 RES 对氧化损伤睾丸间质细胞的缓解作用    LDH 是

一种稳定的细胞质酶，在细胞发生凋亡、坏死或其他形

式的损伤时，会释放至培养液中，是细胞膜损伤的重要图 3  RES 对氧化损伤 TM3 细胞中睾酮分泌的影响

A：流式细胞术分析细胞凋亡；B：细胞凋亡的定量分析。

图 2  RES 抑制氧化损伤 TM3 细胞的凋亡
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指标。此外，多种生化酶活性常被用于评估氧化应激状

态，如 MDA（脂质过氧化最终产物之一）和抗氧化酶（如

超氧化物歧化酶、过氧化氢酶和抗氧化酶 GSH-Px 等）。

本研究结果表明，RES 可有效抑制氧化损伤 TM3 细胞

中 LDH 释放，降低 MDA 含量，并增强 GSH-Px 活性，

说明 RES 通过降低细胞膜的通透性和脂质过氧化程度，

发挥其抗氧化能力，保护 TM3 细胞免受氧化应激损伤。

睾酮主要由睾丸间质细胞合成和分泌，对精子发生和其

他器官功能的维持发挥着重要作用 [10]。Wang 等 [11] 研

究发现，在氧化应激作用下，小鼠血清中睾酮水平下降，

其睾丸组织中类固醇生成酶的表达也显著下降，而补充

RES 可减轻氧化应激，提高血清中的睾酮水平。而 Li

等 [12] 研究发现，RES 可作为 3β- 羟基类固醇脱氢酶特

异的竞争性抑制剂，潜在干扰大鼠睾丸间质细胞雄激素

的生物合成；Svechnikov 等 [13] 研究也表明 RES 类似物

对睾丸间质细胞类固醇生成有抑制作用。因此，RES 对

睾丸间质细胞类固醇生成的调控机制还需进一步研究。

3.2 RES 抑制氧化损伤睾丸间质细胞中 MMP-2/9 活化    

A：Real-time qPCR 检测细胞中 MMP-2/9 mRNA 的表达；B：明胶酶谱法检测细胞培养液中 MMP-2/9 含量；C 和 D：ELISA 法检测细胞培养液中 MMP-2/9 含量。

图 4  RES 对氧化损伤 TM3 细胞中 MMP-2/9 的影响
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MMPs 是锌依赖性蛋白酶家族，包括胶原酶、明胶酶、

基质溶解素、膜型 MMPs 和其他。MMPs 通常以酶原

的形式产生，被蛋白酶或其他 MMPs 分解成活性形式，

在组织重塑中发挥作用 [14]。成骨细胞中，RES 抑制脂

多糖诱导活化的 MMP-2[15]，在血管平滑肌细胞中，

RES 抑制肿瘤坏死因子 α 诱导产生的 MMP-9[16]。本研

究发现，RES 作用氧化损伤的 TM3 细胞后，MMP-2/9

EX527、HCQ 和 CC 分别为 SIRT1 抑制剂、自噬抑制剂和 AMPK 抑制剂。

图 5  RES 对氧化损伤 TM3 细胞中 SIRT1/AMPK 通路自噬相关蛋白表达的影响

的表达和分泌均被下调，提示 RES 可通过抑制 MMP-

2/9 的活化缓解细胞膜损伤，减少 LDH 的释放。MMP-

2/9 的抑制可通过减少细胞外基质降解和炎症反应，可

能稳定细胞微环境 [17]，从而间接维持激素合成相关膜

受体的功能。

3.3 RES 诱导氧化损伤睾丸间质细胞中的自噬    自噬

是一种分解代谢机制，可消除有害细胞成分和受损的
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细胞器，以应对营养缺乏、病毒感染和毒性应激等多

种刺激 [18]。Caliri 等 [1] 研究发现，在尼古丁诱导的睾

丸间质细胞中，RES 处理通过增强自噬对氧化损伤的

细胞具有保护作用。本研究结果显示，H2O2 诱导促进

自噬蛋白 LC3-II 的表达，在 RES 的作用下被进一步加

强；当自噬抑制剂的预处理后，自噬小体与溶酶体的融

合受到抑制，导致自噬体的聚集，使自噬小体膜上的

LC3-II 蛋白相应增加，进而抑制自噬。以上结果提示

RES 可通过诱导自噬改善 TM3 细胞的氧化损伤。研究

表明通过 AMP 激活蛋白激酶 /SIRT1（AMPK/SIRT1）

信号通路可调控自噬，且已明确 RES 是 AMPK/SIRT1

信号通路的一种激活剂。Guo 等 [5] 研究发现，在氧化

低密度脂蛋白诱导的人血管内皮细胞中，RES 通过激活

AMPK/SIRT1 通路上调自噬而保护细胞免受氧化损伤。

然而，在氧化损伤的睾丸间质细胞中，RES 是否也可通

过 AMPK-SIRT1 通路调节自噬尚不明确。本研究中，

在 RES 上调 TM3 细胞中 AMPK 的磷酸化及 SIRT1 蛋

白的表达，当用两者抑制剂预处理时，RES 诱导的细胞

自噬受到抑制，表明 AMPK-SIRT1 信号在 RES 调控自

噬调控中起关键作用。此外，进一步研究了 RES 上调

睾丸间质细胞自噬中，SIRT1 和 AMPK 的相互作用，

发现下调 SIRT1 时，p-AMPK 的表达受到抑制，但下调

AMPK，SIRT1 的表达无显著变化，这表明 RES 可直

接作用于 SIRT1，然后促使 AMPK 磷酸化。SIRT1 通

过去乙酰化 AMPK 的上游激酶 LKB1 间接调控 AMPK

活性 [19]，因此，其抑制剂对 p-AMPK 的抑制效应更显著。

4 结  论

本试验结果表明，RES 对 H2O2 诱导的 TM3 细胞

氧化损伤具有治疗作用，这与维持细胞膜完整性、减少

脂质过氧化、促进抗氧化酶活性和减少细胞凋亡有关。

RES 通过 SIRT1-AMPK 信号通路调节 MMP-2/9 的活性

及上调自噬而发挥其作用。
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和田羊 ESR2 基因启动子克隆分析及其活性分析
谷若怀，黄巧艳，李  伟，孙 慧萍，朱乐潇，邢  凤 *

（塔里木大学动物科学与技术学院，农业农村部环塔里木畜草资源利用重点实验室，新疆阿拉尔 843300） 

摘 要：雌激素受体 β 基因（Estrogen Receptor Beta，ESR2）参与了绵羊的卵泡发育，但其调控机理尚不清

楚。本研究以和田羊为试验对象，以 NCBI 数据库中绵羊 ESR2 基因启动子区 2 871 bp 序列为模板进行克隆

测序，通过在线软件预测 ESR2 启动子区转录因子结合位点、CpG 岛和调控元件，并以 ESR2 基因启动子区

2 871 bp 序列为模板构建 6 个连续缺失的荧光素酶载体，利用双荧光素酶报告基因系统筛选 ESR2 核心启动

子区。本研究成功克隆了和田羊 ESR2 基因启动子区 2 871 bp 的序列，通过软件预测发现，和田羊 ESR2 基

因启动子区存在 4 个潜在的转录起始位点、67 个转录因子结合位点、1 个 TATA-box 以及 2 个 CpG 岛。双荧

光素酶活性检测结果表明 ESR2 基因启动子区位于 L7（-527~-156）。本文研究结果为进一步探究绵羊 ESR2
基因启动子对绵羊卵泡发育的调控提供了新线索。

关键词：ESR2；和田羊；启动子；序列分析；核心启动子
中图分类号：S826.2                                      文献标识码：A                             DOI 编号：10.19556/j.0258-7033.20250328-02

雌激素受体（Estrogen Receptor，ER）是类固醇

激素受体超家族的成员之一，是一种配体依赖性转录

因子 [1]，其主要包括雌激素受体 α（Estrogen Receptor

alpha，ER-α）、雌激素受体 β（Estrogen Receptor beta，

ER-β）以及近年来新发现的 G 蛋白耦联雌激素受体（G 

Protein-Coupled Estrogen Receptor）， 由 于 ER-α 和 ER-β

的发现时间较早，其在全球范围内得到了广泛而深入

的研究。ER-α 可以和雌激素结合并迁移至细胞内 [2]，

对胚胎、乳腺和雌性繁殖周期中卵泡的生长发育都发挥

着重要作用 [3-4]。ER-β 由 ESR2 基因编码，其位于绵羊

7 号染色体，对调控动物繁殖力具有关键作用。已有研

究表明 ESR2 基因的表达水平与动物的繁殖性能密切相

关，ESR2 基因缺失导致大鼠卵泡颗粒细胞对促性腺激

素的反应性降低 [5]，雌激素的产生减少 [6]、卵泡成熟受

损 [7]、排卵失败 [8]。ESR2 基因还参与繁殖性状调控，

如家禽卵巢中 ESR2 基因的表达量与产蛋性能之间存在

显著的关联性 [9]，同时 ESR2 基因还确定是调控猪高产

仔数的关键基因之一 [10]。ESR2 基因也是绵羊高产的候

选基因之一 [11]。

尽管 ESR2 基因在调控繁殖力方面的作用已被广泛

研究，但对其启动子区域的研究相对较少。启动子区域

位于基因的 5' 端上游，对基因的转录调控有着关键作

用 [12]。本研究以和田羊为研究对象，基于 NCBI 数据

库中绵羊 ESR2 基因启动子区 2 871 bp 序列设计特异性

PCR 引物。通过 PCR 扩增、克隆测序成功获取 ESR2

基因启动子序列，并运用生物信息学软件对其进行系统

分析。研究初步解析了和田羊 ESR2 基因启动子区的序

列特征和结构组成，并成功鉴定了该基因的核心启动子

区域，为后续探究绵羊 ESR2 基因启动子对绵羊卵泡发
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