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文题释义： 

免疫干预：通过免疫制剂、生物制剂、免疫细胞等外在方法，改变或者修正，正常或者异常的机体免疫应答，

也包括改变或者修正免疫调节的进程，从而实现疾病的预防及治疗的目的。在此次实验中指的是“皮下注射

地塞米松(注射液)+胰岛素(注射液)”。 

BALB/c Foxp3-DTR-EGFP 小鼠：是一种靶向敲除“调节性 T细胞”的转基因小鼠，特点是在内源性 Foxp3(叉

状头转录调控因子)的调控下，调节性 T细胞表达白喉毒素受体(DTR)。因此，当白喉毒素(DT)打入小鼠体内，

白喉毒素与白喉毒素受体结合，实现靶向敲除“调节性 T细胞”的目的。 

 

摘要 

背景：1 型糖尿病是一种以 T 细胞介导的胰岛 β 细胞损伤为特征的自身免疫性疾病，实验拟针对其免疫机制

进行干预，并用干细胞修复受损的胰岛 β细胞，探索治疗 1型糖尿病的新方法。 

目的：观察人脐带间充质干细胞联合免疫干预治疗 1型糖尿病小鼠的疗效。 

方法：取 BALB/c Foxp3-DTR-EGFP 阳性小鼠 50 只，随机选择 6 只作为正常对照组，剩余小鼠通过腹腔注

射链脲佐菌素及白喉毒素制备 1 型糖尿病模型，造模成功后，随机分为 4 组：模型组给予等量生理盐水；免

疫干预组皮下注射地塞米松(10 μg)+胰岛素(10 μg)混合液；人脐带间充质干细胞组经尾静脉移植人脐带间充

质干细胞 1×106/只；联合治疗组采用以上两种治疗方法。治疗后 4 周，观察各组小鼠血糖、C 肽及体质量变

化，胰腺组织病理及胰岛素染色阳性面积。 

结果与结论：①与正常对照组对比，模型组血糖升高(P < 0.01), C肽及体质量均下降(P < 0.01)，胰岛严重萎

缩，胰岛细胞减少，胰岛素染色阳性面积减小；②与模型组对比，免疫干预组血糖有所下降但差异不显著(P > 

0.05)，C肽及体质量改变不显著(P > 0.05)，胰岛细胞增多，胰岛素阳性面积增大；③与模型组对比，人脐带

间充质干细胞组及联合治疗组血糖降低，但差异不显著(P > 0.05)，C肽及体质量均升高(P < 0.05)，胰岛细

胞增多，胰岛素染色阳性面积增大；④结果表明，人脐带间充质干细胞、免疫干预均能改善 1 型糖尿病小鼠

的胰岛功能，联合治疗效果更佳。 
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人脐带间充质干细胞联合免疫干预治疗 1 型糖尿病小鼠的实验研究 

结论： 
(1)干细胞治疗及免疫干预能够改

善 1 型糖尿病小鼠胰岛功能； 

(2)干细胞治疗与免疫干预都有
效，但二者联合效果更佳。 

造模及干预： 
(1)建立 1 型糖尿病模型。 

(2)造模成功后，分组干预： 

• 模型组：注射等量生理盐水； 

• 免疫干预组：皮下注射免疫
调节剂； 

• 人脐带间充质干细胞组：尾
静脉移植干细胞 1×10

6
/只。 

• 联合治疗组：免疫干预联合
干细胞治疗。 

观察指标： 
(1)血糖、体质量、C 肽； 

(2)胰腺组织病理； 

(3)胰岛素免疫组织化学染色阳性
面积。 阳性小鼠鉴定： 

取 BALB/c Foxp3- 

DTR-EGFP 阳性
小鼠作为实验对
象。 
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Abstract 

BACKGROUND: Type 1 diabetes mellitus is a T cell-mediated autoimmune disease resulting in pancreatic islet cell damage. In this study, 

immunotherapy was used to deal with type 1 diabetes mellitus and stem cell transplantation was used to repair damaged islet β cells, 

attempting to explore a new treatment for type 1 diabetes mellitus. 

OBJECTIVE: To observe the efficacy of human umbilical cord mesenchymal stem cells combined with immunotherapy for the treatment of 

type 1 diabetic mice. 

METHODS: Fifty BALB/c Foxp3-DTR-EGFP positive mice were selected, six of which were randomly selected as normal control group and 

the remaining of which were intraperitoneally injected with streptozotocin and diphtheria toxin to prepare an animal model of type 1 diabetes 

mellitus. After successful modeling, randomization was performed in model mice and there were four groups: model group (normal saline), 

immunotherapy group (subcutaneous injection of dexamethasone (10 μg) and insulin (10 μg) mixture), cell transplantation group (injection of 

human umbilical cord mesenchymal stem cells (1×10
6
 cells per mouse) through the tail vein, and combined treatment group (the combination 

of immunotherapy and cell transplantation as described above). At 4 weeks after treatment, changes in blood glucose, C-peptide, body mass, 

pancreatic histopathology and insulin-positive area were observed in each group. 

RESULTS AND CONCLUSION: (1) Compared with the normal control group, the blood glucose level of the model group increased (P < 0.01), 

the C peptide level and body mass decreased (P < 0.01), and the islet was severely atrophied, with decreased number of islet cells and 

reduced insulin-positive area. (2) Compared with the model group, the blood glucose level of the immunotherapy group decreased (P > 0.05), 

the C-peptide level and body mass did not change significantly (P > 0.05), the islet cells increased in number, and the insulin-positive area 

increased. (3) Compared with the model group, the blood glucose level of the cell transplantation group and the combined treatment group 

decreased (P > 0.05), the C peptide level and body mass increased (P < 0.05), the islet cells increased in number, and the insulin-positive 

area increased. These findings reveal that either human umbilical cord mesenchymal stem cells or immunotherapy can improve the islet 

function of type 1 diabetic mice, and the combination treatment has better outcomes. 

Subject headings: Diabetes Mellitus, Type 1; Mesenchymal stem cell Transplantation; Immunotherapy; Stem Cells 

Funding: the Scientific Research Fund Project of the Aerospace Clinical Medical College of Peking University, No. YN201806 (to WYZ) 

 

0  引言  Introduction 

1型糖尿病是一种自身免疫性疾病，以T细胞介导的

胰岛β细胞损伤为特征 [1-3]，最终导致机体胰岛素严重缺

乏、血糖升高。目前临床上治疗以注射外源性胰岛素为

主，但是该治疗方法并不能从根本上解决问题。长久以

来，研究者对延缓胰岛β细胞损伤、促进胰岛β细胞再生

及胰岛β细胞的替代治疗做了大量研究，其中包括干细胞

治疗、免疫干预、胰腺移植等。人脐带间充质干细胞

(human umbilical cord mesenchymal stem cells ，

HUC-MSCs)具有自我更新及多向分化的能力，不仅能被

诱导分化为胰岛素分泌细胞[4-6]，而且还可以分泌多种生

长因子、细胞因子等，这些因子可能有助于促进血管生

成、调节机体炎症[7-8]。人脐带间充质干细胞还具有易获

取、低免疫原性、不涉及伦理等优点[9-11]。地塞米松是一

种有效的抗炎和免疫抑制剂，广泛用于治疗炎症、过敏性

疾病和自身免疫性疾病[12]，低剂量的地塞米松可以阻止病

毒诱导的1型糖尿病的发生[13]；胰岛素则能够诱导机体免

疫耐受，延缓1型糖尿病的进展[14-15]。 

已有研究表明，尾静脉注射人脐带间充质干细胞能降

低初发1型糖尿病小鼠的高血糖，改善胰岛功能[16]。静脉

注射人脐带间充质干细胞能够保护1型糖尿病患者胰岛功

能、减少胰岛素的用量[17]；皮下注射地塞米松+胰岛素能

预防1型糖尿病的发生[18]；然而，关于人脐带间充质干细

胞联合免疫干预治疗1型糖尿病的研究几乎未见报道。在

此次研究中，选择BALB/c Foxp3-DTR-EGFP阳性小鼠作

为实验对象，采用链脲佐菌素损伤胰岛β细胞联合白喉毒

素敲除Treg细胞的方法建立1型糖尿病模型。与传统单独

链脲佐菌素造模方法不同的是，该方法通过靶向敲除Treg

细胞放大胰岛炎症反应进行造模，成模过程跟临床1型糖

尿病患者的发病过程更加相似。在研究中，将初步探索人

脐带间充质干细胞联合免疫干预对1型糖尿病小鼠的治疗

效果，进一步探索治疗1型糖尿病的新方法，同时为临床

应用提供依据。 

 

1  材料和方法  Materials and methods  

1.1  设计  随机对照动物实验。 

1.2  时间及地点  实验于2017年11月至2018年8月在中

国中医科学院中药所完成。 

1.3  材料  

1.3.1  实验动物  6-8周龄BALB/c Foxp3-DTR-EGFP阳

性转基因小鼠，体质量15-20 g，复旦大学王宾教授惠

赠。实验方案经航天中心医院伦理委员会批准，批准号为

20171206-YN-10。 

1.3.2  细胞  人脐带间充质干细胞由北京大学航天临床

医学院中心实验室提供。 

1.3.3  主要试剂及仪器   血糖仪及血糖试纸(Roche公

司)；柠檬酸和柠檬酸钠、白喉毒素、链脲佐菌素(Sigma

公司)；小鼠C肽ELISA试剂盒(Alpco公司)；鼠抗人单克隆

抗 体 CD44 、 CD90 、 CD14 、 CD34 、 CD105 、

HLA-DR(BD公司)；流式细胞仪FACS Calibur(BD公司)；
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抗胰岛素单克隆抗体(CST公司)，通用型试剂盒、DAB显

色试剂盒、柠檬酸盐修复液(中杉金桥)。 

1.4  实验方法  

1.4.1  人脐带间充质干细胞的表型鉴定   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1.4.2  BALB/c Foxp3-DTR-EGFP阳性小鼠的鉴定  取四

五周龄小鼠，雌雄分笼，尾巴标号；然后经眼眶采血50 

μL/只，加450 μL抗凝剂，充分混匀。加1 mL PBS洗去抗

凝剂，1 500 r/min离心3 min，弃上清；加1 mL红细胞裂

解液裂红，重悬后，静置5 min，待液体变的清澈透亮，

加500 μL的PBS终止裂红，1 500 r/min离心3 min，弃上

清；加1 mL PBS重悬后离心(1 500 r/min，3 min)，弃上

清后转至96孔板，1 500 r/min离心3 min后弃上清，每孔

依 次 加 入 流 式 抗 体 ： anti-Mouse CD4 

PerCP-Cyanine5.5，常温避光静置30 min，PBS洗涤2次

后，流式细胞仪进行鉴定。 

1.4.3  造模及分组  BALB/c Foxp3-DTR-EGFP阳性小鼠

50只，随机取6只作为正常对照组，余44只进行造模。小

鼠自由饮食，连续3 d经腹腔注射链脲佐菌素50 mg/kg，

第4天注射白喉毒素0.5 μg/只。每3 d监测一次血糖，连续

2次血糖≥15 mmol/L，认为造模成功。最终31只小鼠造

模成功，造模成功后随机分为：模型组6只、免疫干预组6

只、人脐带间充质干细胞组8只、联合治疗组8只。 

1.4.4  干预方法  造模成功后，免疫干预组小鼠皮下注

射“地塞米松(10 μg)+胰岛素(10 μg)”的混合液进行免疫

干预；人脐带间充质干细胞组小鼠尾静脉移植第3代人脐

带间充质干细胞悬液200 μL/只，细胞浓度5×10
9
 L

-1；联

合治疗组则进行免疫干预+干细胞治疗；模型组在相同条

件下注射等量的生理盐水。模型组在治疗期间未进行降糖

干预。其中免疫干预每周1次，连续治疗3周；干细胞治疗

每2周1次，共2次。以造模完成后为第0周。 

1.5  主要观察指标  ①造模成功后，每周检测一次血糖

和体质量；②利用酶联免疫双抗体夹心法测定小鼠空腹及

餐后2 h血清C肽水平；③胰腺组织病理观察：治疗后4

周，以颈椎脱位法处死小鼠，迅速取出胰腺，用体积分数

10%甲醛溶液固定，常规石蜡包埋。将石蜡包埋组织行连

续切片，常规苏木精-伊红染色观察胰岛形态；④胰岛素

免疫组织化学染色：观察胰岛素染色阳性面积大小及分

布。 

1.6  统计学分析   采用SPSS 21.0软件进行统计学分

析，实验结果以x
_

±s表示，多样本均数对比采用单因素方

差分析，P < 0.05为差异有显著性意义。 

2  结果  Results  

2.1  人脐带间充质干细胞的表型鉴定结果  如图1所示，

流式细胞仪检测结果：CD44-FITC(99.9%)、CD90-APC 

(98.9%) 、 CD105-PE(99.9%) 高 表 达 ， CD14-FITC 

(0.081%)、CD34-PE(0.43%)、HLA-DR-APC (0.024%)低

表达，细胞表型符合人脐带间充质干细胞的表型特征。 

2.2  BALB/c Foxp3-DTR-EGFP阳性小鼠的流式鉴定结

果  取四五周龄小鼠，经眼眶采血进行流式鉴定，共鉴定

115只小鼠，其中阳性小鼠59只，阳性率51.3%，图2A为

阳性结果，图2B为阴性结果。 

2.3  BALB/c Foxp3-DTR-EGFP阳性小鼠Treg细胞敲除  

BALB/c Foxp3-DTR-EGFP阳性小鼠经腹腔注射白喉毒素

后24 h，再次通过流式细胞仪对小鼠进行鉴定，结果如图

2C所示，Q2象限细胞群消失，Treg细胞被成功敲除。 

2.4  各组小鼠血糖、体质量、C肽变化   

2.4.1  血糖变化  治疗后4周，正常对照组小鼠血糖仍维

持在正常范围内，模型组小鼠血糖在基线水平上升高，两

组对比差异有统计学意义(P < 0.01)；免疫干预组、人脐

带间充质干细胞组及联合治疗组小鼠血糖均有不同程度的

下降，但与模型组对比差异无统计学意义(P > 0.05)。见

表1。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.4.2  体质量变化  治疗后4周，正常对照组小鼠体质量

明显增加，模型组小鼠体质量下降，两组对比差异有统计

学意义(P < 0.01)；免疫干预组、人脐带间充质干细胞

组、联合治疗组小鼠体质量均有不同程度的增加，但与模

型组对比，免疫干预组小鼠体质量变化不显著 (P > 

0.05)；人脐带间充质干细胞组、联合治疗组小鼠体质量

明显升高，与模型组对比差异有统计学意义(P < 0.05)，

其中联合治疗组体质量升高更加显著(P < 0.01)，人脐带

间充质干细胞组和联合治疗组小鼠体质量增量接近正常对

照组水平。见表1。 

2.4.3  C肽变化  治疗后4周，正常对照组小鼠C肽水平在

人脐带间充质干细胞的表型鉴定 

细胞来源： 北京大学航天临床医学院中心实验室提供 

细胞传代： 取第 3代人脐带间充质干细胞，PBS 洗 2遍，调整细胞浓度为 

5×10
8
 L

-1
 

细胞鉴定： 每管中加入 200 μL 细胞浓度为 5×10
8 
L

-1人脐带间充质干细胞悬

液，分别加入流式抗体：anti-human CD44、anti-human CD90、

anti-human CD105、anti-human CD14、anti-human CD34、

anti-human HLA-DR 各 10 μL，常温避光静置 30 min，PBS 洗涤

2遍后流式细胞仪检测其表型  

伦理学批

准： 

实验方案经航天中心医院伦理委员会批准，批准号为

20171206-YN-10  

 

表 1  治疗前后各组小鼠血糖及体质量变化             (x
_

±s，n=6) 

Table 1  Changes in blood glucose level and body mass in mice 

before and after treatment     

组别 血糖(mmol/L) 体质量(g) 

0周 4周 0周 4周 

正常对照组 6.8±0.5 6.8±0.1 19.9±1.1 21.2±0.2 

模型组 28.7±1.1
b
 29.6±0.8

b
 16.9±1.9

b
 16.6±0.5

b
 

免疫干预组 29.5±3.1
b
 24.4±5.1

b
 16.3±1.5

b
 16.6±1.7

b
 

人脐带间充质干细胞组 27.8±1.2
b
 23.7±3.9

b
 17.1±0.3

a
 18.3±0.6

bc
 

联合治疗组 29.7±2.6
b
 25.7±8.1

b
 16.9±2.4

b
 18.8±1.2

bd
 

 表注：与正常对照组对比，a
P < 0.05，b

P < 0.01；与模型组对比，c
P < 0.05，

d
P < 0.01。 
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合适范围内，模型组小鼠C肽水平明显下降，两组对比差

异有统计学意义(P < 0.01)；与模型组对比，免疫干预组小

鼠血清C肽水平变化不显著(P > 0.05)；人脐带间充质干细

胞组及联合治疗组小鼠血清C肽水平显著升高，与模型组

对比差异有统计学意义(P < 0.01)；其中联合治疗组小鼠血

清C肽水平改善最明显，接近正常对照组水平。见表2。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.5  苏木精-伊红染色观察胰腺组织形态变化  正常对照

组小鼠胰岛形态规则，呈圆形或者椭圆形细胞团，边界清

楚，胰岛数及胰岛内细胞数量多，排列致密，胰岛细胞大

小一致，细胞胞体饱满，胞质丰富，呈嗜酸性，核染色清

晰呈卵圆形；模型组小鼠胰岛明显萎缩，轮廓不规则、扭

曲、变形，边界模糊，胰岛数及胰岛内细胞数量明显减

少，排列紊乱，分布稀疏；免疫干预组、人脐带间充质干

细胞组、联合治疗组小鼠胰岛细胞受损程度较轻，胰岛轻

度萎缩，胰岛形态较规则，界限清晰，胰岛内细胞数量较

多，尤其是联合治疗组，部分小鼠胰岛形态完整接近正常

组小鼠胰岛。见图3。 

2.6  小鼠胰岛素免疫组织化学染色  正常对照组小鼠胰

岛素染色阳性面积占满整个胰岛，分布均匀；模型组小鼠

胰岛素染色阳性面积仅占胰岛小部分，且分布紊乱；免疫

干预组、人脐带间充质干细胞组、联合治疗组小鼠胰岛素

染色阳性面积占胰岛的大部分，且分布较均匀；与模型组

对比，人脐带间充质干细胞组及联合治疗组小鼠胰岛素染

色阳性面积变化显著，其中部分人脐带间充质干细胞组及

联合治疗组小鼠胰岛素染色阳性面积接近正常组。见图

4。 

 

3  讨论  Discussion 

1型糖尿病是一种由自身反应性T细胞和炎症引起的

胰腺β细胞严重损失的慢性自身免疫性疾病。胰岛炎是1型

糖尿病的病理标志，是由胰岛周围和内部的免疫细胞浸润

组成的炎性病变[19]。越来越多的证据表明，炎症和胰岛β

细胞功能障碍可能是最初疾病产生的重要发病机制[20-23]。

T细胞在1型糖尿病的诱导中起重要作用，其中CD8
+
T细

胞是胰岛炎性病变中最主要的细胞群，其次是巨噬细胞、

CD4
+
T细胞、B淋巴细胞和浆细胞[24]。Treg细胞是外周免

疫耐受的主要调控因子[25]，而且已证明Treg细胞通过下调

CD4
+或CD8

+
T细胞的功能在预防自身免疫和控制免疫反

应中发挥核心作用[26-28]。已有报道，1型糖尿病患者外周

血Treg细胞百分比显著减少，并存在功能缺陷 [29-30]。因

此，Treg细胞的减少，自身免疫耐受被打破，自身反应性

T细胞过度活化和聚集可能在1型糖尿病的发病过程中发

挥重要作用。1型糖尿病的发病原因可以归结为2点：①自

身抗原的释放，由病毒或者化学药物导致；②自身免疫耐

受被打破。最常用的1型糖尿病模型是NOD小鼠，其发病

机制与人相似，但仍有很多不足：①NOD小鼠主要是由

CD4
+
T细胞介导发病，而1型糖尿病患者主要是由CD8+T

细胞介导[31]；②很多能够成功逆转NOD糖尿病小鼠的药

物，对1型糖尿病患者效果差 [32]。基于此，以BALB/c 

Foxp3-DTR-EGFP阳性小鼠为实验对象，首先通过腹腔

注射链脲佐菌素损伤胰岛β细胞释放自身抗原，再使用白

喉毒素敲除Treg细胞打破机体免疫耐受建立新型1型糖尿

病模型，更加符合临床1型糖尿病患者的发病过程。并采

用免疫干预诱导免疫耐受、抑制自身免疫反应，干细胞修

复损伤胰岛β细胞的方法治疗1型糖尿病小鼠以观察其疗

效。 

Geng等[33]研究显示，用免疫干预药物(地塞米松+胰

岛素)对NOD小鼠糖尿病模型进行治疗，能够提高Treg细

胞的百分比，Treg细胞通过抑制自身反应性细胞毒性

CD8
+
T细胞阻止1型糖尿病的发生。低剂量的地塞米松可

以下调炎症、阻止病毒诱导的1型糖尿病的发生[13，34]。在

此次实验中，免疫干预组小鼠皮下注射地塞米松+胰岛素

混合液后，与模型组对比，1型糖尿病小鼠血糖下降，胰

岛及胰岛细胞增多，胰岛素化学染色阳性面积增大，而小

鼠血清C肽水平变化不显著，可能跟免疫耐受诱导周期、

给药频率和剂量有关。研究表明，人脐带间充质干细胞可

分化成多种组织，在体外和体内均具有独特的免疫调节作

用[35]，可以抑制T淋巴细胞活化下调自身免疫反应[36-37]，

促进Treg细胞增殖及功能增强[38-41]。脐带间充质干细胞还

能改善1型糖尿病大鼠的高血糖、延缓其胰岛β细胞损伤、

促进胰岛再生[42]，这与此次实验结果相似。在此次研究

中，小鼠尾静脉移植人脐带间充质干细胞后，与模型组对

比，1型糖尿病小鼠血糖下降，血清C肽水平显著增加，

胰岛及胰岛细胞显著增多，胰岛素免疫组织化学染色阳性

面积显著增大，这些数据表明人脐带间充质干细胞可能通

过延缓胰岛β细胞损伤、修复受损的胰岛β细胞来改善1型

糖尿病小鼠的胰岛功能。除此以外，作者还对人脐带间充

质干细胞联合免疫干预治疗1型糖尿病小鼠的疗效进行了

探索，目前还未看到相关的报道和研究，结果显示联合治

疗的效果要优于单独免疫干预及干细胞治疗。该实验数据

扩充了之前的研究结果[35，43]，并支持了输注脐带间充质

干细胞通过保护胰岛β细胞功能改善血糖代谢的观点，而

保护胰岛β细胞功能、控制血糖水平对减少和预防糖尿病

并发症至关重要。 

表 2  各组小鼠空腹及餐后 2 h 的 C 肽水平      (x
_

±s，n=6，ng/L) 

Table 2  Fasting and 24-hour postprandial C-peptide levels in mice     

组别 0 h 餐后 2 h 

正常对照组 392±33 477±35 

模型组 115±38
b
 223±19

b 

免疫干预组 115±11
b
 211±8

b
 

人脐带间充质干细胞组 241±92
bc

 321±75
bd

 

联合治疗组 282±59
ad

 401±32
d
 

 
表注：与正常对照组对比，

a
P < 0.05，

b
P < 0.01；与模型组对比，

c
P < 0.05 

d
P < 0.01。 
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总之，人脐带间充质干细胞联合免疫干预可能通过延

缓胰岛β细胞的进一损伤、促进胰岛β细胞修复及再生的

方式来保护1型糖尿病小鼠的胰岛功能、改善1型糖尿病小

鼠的血糖，其中联合治疗的效果可能会更好。虽然该研究

丰富了1型糖尿病的治疗方法，为干细胞的临床应用提供

了数据支持，但是仍然有很多不足之处，包括疗效观察时

间太短、给药次数少、未检测酮体、缺乏相关机制的研究

等，因此，今后将进一步延长疗效观察时间、增加给药次

数以验证研究结果，并检测酮体等相关指标，观察高血

糖、酮症对机体的损害，为临床应用提供更加有力的证

据。 
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图注：取第 3 代人脐带间充质干细胞进行流式鉴定，CD44-FITC、CD90-APC、CD105-PE 高表达，CD14-FITC、CD34-PE、HLA-DR-APC

低表达，符合脐带间充质干细胞的表型特征。 

图 1  人脐带间充质干细胞的表型鉴定 

Figure 1  Phenotypes of human umbilical cord mesenchymal stem cells 

 

图注：图 A的 Q2象限有明显细胞群，属于 BALB/c 

Foxp3-DTR-EGFP 阳性小鼠；图 B 的 Q2 象限无细

胞群分布属于阴性小鼠；图 C 为阳性小鼠腹腔注射

白喉毒素 24 h后，再次进行鉴定，Q2象限的细胞群

消失，即 Treg细胞被敲除。 

图 2  BALB/c Foxp3-DTR-EGFP 小鼠鉴定及 Treg

细胞敲除 

Figure 2  BALB/c Foxp3-DTR-EGFP mouse 

identification and Treg cell knockout 

 

图注：图 A-E 分别为正常对照组、模型组、免疫干预组、人脐带间充质干细胞组、联合治疗组。 

图 3  各组小鼠胰腺组织形态变化(苏木精-伊红染色，×400) 

Figure 3  Morphological changes of the mouse pancreas in each group (hematoxylin-eosin staining, ×400) 

 

图注：图 A-E 分别为正常对照组、模型组、免疫干预组、人脐带间充质干细胞组、联合治疗组。 

图 4  各组小鼠胰岛素免疫组化染色(×400) 

Figure 4  Insulin immunohistochemical staining in mice (×400) 
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