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大鼠骨髓间充质干细胞培养、鉴定与

成胰岛样β细胞诱导
王鹤霏  任  宇  呼  啸  张飞旭  李晓聪  仓  明  刘东军*

(内蒙古大学国家动物转基因技术研究中心, 呼和浩特 010070)

摘要      为治疗糖尿病寻找新的胰岛β细胞替代物, 该研究对大鼠骨髓间充质干细胞(bone 
marrow mesenchymal stem cells, BMSCs)进行了体外分离培养、鉴定及成胰岛样β细胞诱导。应

用全骨髓离心贴壁培养法分离大鼠BMSCs, 进行培养、传代、表面标志物检测, 利用DMSO和高

糖环境对BMSCs进行胰岛样β细胞诱导。结果显示, 大鼠BMSCs体外培养细胞形态呈成纤维细胞

样, 可以稳定传代; CD13、CD44和CD106表达呈阳性, CD49d呈阴性。在成胰诱导条件下, BMSCs
可形成胰岛样圆形细胞团, 双硫腙染色呈棕红色, PDX1(pancreatic duodenal homeodomain 1)、
CK19(cytokeratin 19)、巢蛋白、胰岛素免疫组化染色均呈阳性; 经RT-PCR检测发现, 成胰诱导后

的BMSCs中表达胰岛素、PDX1和glucagon基因; 经q-PCR检测发现, 成胰诱导后的BMSCs中胰岛

素mRNA水平是大鼠胰腺成体干细胞(pancreas adult stem cells, PASCs)的1.09倍(P>0.05); 同时, 有
相应量的胰岛素合成。结果表明, 分离得到大鼠BMSCs体外生长稳定, 能转分化为胰岛样细胞, 该
研究结果为糖尿病治疗提供了新的实验依据。
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Cultivation, Identification and Islet β Cells Induction of Bone Marrow 
Mesenchymal Stem Cells in Rats

Wang Hefei, Ren Yu, Hu Xiao, Zhang Feixu, Li Xiaocong, Cang Ming, Liu Dongjun*

(National Research Center for Animal Transgenic Bio-technology, Inner Mongolia University, Hohhot 010070, China)

Abstract       To find new substitution of islet β cells for treating diabetes, rat bone marrow mesenchymal stem 
cells (BMSCs) were isolated, cultured, identified and induced into islet β cells in vitro. Isolation of rat BMSCs by 
the whole bone marrow centrifugation and adherence method, then BMSCs were cultured, subcultured, detected 
cell surface markers and induced into islet β cells by DMSO and high glucose environment. The results showed that 
the morphology of BMSCs was fibroblast like, with active passage ability. CD13, CD44 and CD106 antigens were 
detected, but CD49d antigen was negative. Under the condition of islet β cells induction, BMSCs could form islet-
like round cell mass, dithizone staining was brownish red, PDX1, CK19, nestin and insulin antigens were positive 
using immunohistochemistry staining. BMSCs induction into islet β cells expressed insulin, PDX1 and glucagon 
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detected by RT-PCR. The expression quantity of insulin mRNA in differentiated BMSCs was 1.09 times (P>0.05) 
than that of in pancreas adult stem cells (PASCs) detected by q-PCR. At the same time, differentiated BMSCs had 
the corresponding expression of insulin protein. The results demonstrated that rat BMSCs grow stably in vitro, and 
can be converted into islet-like cells, providing new experimental basis for diabetes treatment.

Keywords       bone marrow mesenchymal stem cell; cell separation and cultivation in vitro; cell identification; 
islet β cells differentiation

糖尿病是一种代谢紊乱疾病, 主要分为I型糖尿

病(type 1 diabetes mellitus, T1DM)、II型糖尿病(type 
2 diabetes mellitus, T2DM)以及其他原因引起的继发

性糖尿病。国际糖尿病联盟(International Diabetes 
Federation, IDF)的调查结果显示, 全世界糖尿病患

者预计到2030年将达到5.52亿[1]。T1DM是胰岛β细
胞渐进破坏引起胰岛素缺乏和高血糖症的自身免疫

性疾病[2-3]。因此, 针对T1DM保护胰岛β细胞免于破

坏, 寻找新方法替代胰岛β细胞尤为重要。

胰岛移植有望治愈T1DM[4-5], 但供体不足和免

疫排斥限制了其应用于糖尿病的临床治疗。BMSCs
具有取材方便、不被异体免疫排斥的特点, 是具

有多向分化潜能和良好植入组织能力的成体干细

胞[6-11], 已逐渐成为胰岛β细胞替代物的新资源和

干细胞移植治疗糖尿病的主要种子细胞。BMSCs
能诱导分化为胰岛素分泌细胞[12-15], 在体内归巢到

受损伤组织从而修复组织[16], 在糖尿病治疗方面

具有无限潜力[17-20]。Bhansali等[21]研究表明, 自体

骨髓间充质干细胞移植(autologous bone marrow-
derived stem cell transplantation, ABMSCT)使得糖尿

病患者对胰岛素剂量需求显著降低, 并伴随C-肽水

平提高。同时, BMSCs在受伤器官的功能修复作用

中日益显著。Li等[22]将BMSCs胰内移植入T1DM模

型中触发了一系列分子和细胞事件, 包括BMSCs直
接朝着胰腺分化, 以营造微环境触发内源胰腺再生, 
改善了由链脲佐菌素(streptozocin, STZ)引起的低胰

岛素血症和高血糖症。本研究体外分离大鼠骨髓间

充质干细胞, 并对其进行定向分化为胰岛β细胞, 为
利用骨髓间充质干细胞治疗糖尿病提供实验依据。

1   材料与方法
1.1   材料

实验所用试剂有: DMEM/F12培养基(SH30023.01B, 

Hyclone公司)、FBS(SH30079.03, Hyclone公司)、青

链霉素 (SV30010, Hyclone公司 )、I型胶原酶 (C0130, 
Sigma公司)、DMEM Low Glucose(10567-014, Gibco公
司 )、4.5 g/L D-Glucose DMEM(1×)(11965-092, Gibco
公司 )、Dithizone(D5130, Sigma公司 )、DMSO(042-
21765, Wako公司 )、DAPI(D9542, Sigma公司 )、
FITC(ab97050, Abcam公司)、抗胰岛素抗体(H-86)(sc-
9168, Santa Cruz公司)。
1.2   仪器及实验动物

实验所用仪器有: 倒置(荧光)显微镜(Observer.
A1, ZEISS公司)、q-PCR仪(CFX Manager V2.1, Bio-
Rad公司)、共聚焦显微镜(A1R, Nikon公司)。

5~6周龄Wistar大鼠购自内蒙古大学国家动物

转基因技术研究中心。

1.3   BMSCs分离培养、传代及鉴定

1.3.1   BMSCs原代分离培养      颈椎脱臼法将5~6
周龄Wistar大鼠处死, 75%乙醇全身浸泡消毒。无

菌条件取股骨, 含2×青链霉素(20 000 U/mL青霉素; 
20 000 μg/mL链霉素)的PBS清洗3~4次。剪掉股骨的

骨骺端, 露出骨髓腔, 用添加1×青链霉素(10 000 U/mL
青霉素; 10 000 μg/mL链霉素)和20% FBS的DMEM/
F-12(11׃)培养基冲出骨髓(3~4次), 反复吹打; 将冲出

的骨髓制成单细胞悬液, 2 000 r/min离心8 min, 弃上

清, 重悬沉淀并将细胞悬液接种于100 mm培养皿中, 
置37 °C、5% CO2饱和湿度培养箱中培养。原代培

养过程中, 48 h后全量更换培养基, 以后每3 d全量更

换新鲜培养基。

1.3.2   BMSCs传代培养      待细胞密度长至70%~80%
汇合时, 用0.25%胰蛋白酶消化, 按12׃的比例进行传

代培养。

1.3.3   BMSCs表面标志鉴定      免疫组织化学法检

测细胞表面标志物: 将P3代生长状态良好的细胞

接种于24孔板中, 当细胞密度达80%后, 首先加入
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4%多聚甲醛室温进行固定, 30 min后更换为渗透液

(0.5% Triton X-100), 室温渗透1 h, 接着加入封闭液

(PBS+2% BSA+10%山羊封闭血清)室温封闭1 h, 然
后各孔依次分别滴加1200׃的CD13(兔抗大鼠多克

隆抗体, BA0718, 武汉博士德生物工程有限公司)、
CD44(兔抗大鼠多克隆抗体, BA0321, 武汉博士德

生物工程有限公司)、CD106(兔抗大鼠多克隆抗体, 
BA0406, 武汉博士德生物工程有限公司)和CD49d(兔
抗大鼠多克隆抗体, BA1640, 武汉博士德生物工程有

限公司), 同时设置阴性对照组(不加一抗), 37 °C孵育

1 h。将多余的一抗清洗(PBS+2% BSA)干净后, 加入

300山羊抗兔FITC标记二抗37 °C孵育1 h。最后, 清׃1
洗二抗(PBS+2% BSA)并使用DAPI复染细胞核。共

聚焦显微镜观察细胞染色情况。

1.4   BMSCs成胰岛样β细胞诱导及检测

1.4.1   BMSCs成胰岛样β细胞诱导      取P3代的

BMSCs, 待其汇合度达到80%~90%时, 首先在含1% 
DMSO的DMEM Low Glucose培养基中诱导3 d, 然后

在含10% FBS的4.5 g/L D-Glucose DMEM培养基中

诱导7 d, 完成胰岛样β细胞诱导。诱导过程在37 °C、
5% CO2饱和湿度培养箱中进行。

1.4.2   双硫腙染色      用10 mg/mL的双硫腙贮存液

(双硫腙粉末溶于DMSO中, 充分溶解后1 000 r/min
离心5 min, 保留上清作为工作液, 过滤并分装贮存

于−20 °C), 按照1001׃(培养基׃贮存液)的比例向培养

基中加入双硫腙贮存液, 置37 °C孵育30 min, 弃去培

养基, 用PBS洗3次, 显微镜下观察细胞着色情况。

1.4.3   免疫组化鉴定成胰岛样β细胞诱导后PDX1、
CK19、巢蛋白和胰岛素基因的表达      将诱导后的

BMSCs进行免疫组织化学法检测4种抗体: PDX1、
CK19、巢蛋白和胰岛素, 共聚焦显微镜观察细胞染

色情况。

1.4.4   RT-PCR      RNAiso试剂(TaKaRa公司)裂解成

胰岛样β细胞诱导后的BMSCs, 氯仿抽提总RNA溶于

无酶水(无DNA酶、无RNA酶)中, 利用反转录试剂

盒将RNA反转录为cDNA进行PCR。引物由大连宝

生物公司合成(表1)。PCR参数: 94 °C预变性4 min; 
94 °C变性5 s, 52 °C退火5 s, 72 °C延伸10 s, 43个循

环; 72 °C延伸5 min, 4 °C保存。

1.4.5   q-PCR      根据NCBI提供的大鼠胰岛素基因

的mRNA序列(Rattus norvegicus insulin), 设计一对

跨内含子的特异性引物, 引物由TaKaRa公司合成

(表2)。在不同细胞中, 使用q-PCR分析胰岛素基因

的mRNA水平。以2−ΔΔCt法分析相对差异, 其中以P3
代PASCs的胰岛素基因mRNA水平为正常校准样

本, 以诱导后的BMSCs为实验样本, 甘油醛-3-磷酸

脱氢酶(glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase, 
GAPDH)为内参基因。Ct值为每个反应管内荧光信

号达到设定阈值时经历的循环数。

q-PCR反应体系为: 10 μL SYBR green I mixture 
(TaKaRa公司), 0.8 μL正反引物混合液, 2 μL模板

DNA, 7.2 μL ddH2O。反应程序: 95 °C 3 min; 95 °C 10 s, 
57 °C 30 s, 50个循环。通过溶解曲线判断是否有唯一

的产物峰。

1.4.6   Western blot      诱导后的BMSCs提取细胞总

蛋白作为Western blot的实验材料(同时PASCs提取细

胞总蛋白作为对照), 用Lowry法测定蛋白质浓度, 上
样量为(45 μg/孔)。蛋白质经SDS-聚丙烯酰胺凝胶

表1   RT-PCR引物

Table 1   Primers used in RT-PCR
引物名称

Primer name
引物顺序(5′→3′)
Primer sequence (5′→3′)

大小(bp)
Size (bp)

GAPDH Forward: TGA ACG GGA AGC TCA CTG G 360

Reverse: TCC ACC ACC CTG TTG CTG TA

Insulin Forward: TAC AAT CAT AGA CCA TCA GCA 235

Reverse: CAG TTG GTA GAG GGA GCA GAT

PDX1 Forward: TAC AAG CTC GCT GGG ATC ACT 268

Reverse: GCA GTA CGG GTC CTC TTG TT

Glucagon Forward: GAC CGT TTA CAT CGT GGC GG 199

Reverse: CGG TTC CTC TTG GTG TTC ATC AAC
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电泳分离后转移到硝酸纤维素膜(NC膜)上(200 mA
电流, 室温转膜2 h), 剪下带有相应蛋白Marker条带

的膜, 用含5%脱脂奶粉的TBS-T室温封闭2 h, 将稀

释后的一抗胰岛素(H-86, sc-9168, Santaz公司)敷于

膜上, 4 °C过夜。清洗一抗(TBS-T)后, 1000 10׃加入

山羊抗兔IgG-HRP(ab136817, Abcam公司), 室温孵

育1 h, 清洗二抗(TBS-T)后, 用ECL化学发光反应进

行显色。在暗室中将X光片放入膜上曝光, 再进行

显影、定影反应。将胶片进行扫描, 用ImageJ软件

测定蛋白条带灰度, 复制数据到Excel表中分析蛋白

表达量差异。

1.5   统计学分析

所有数据均进行至少3次独立实验, 实验数据

以x
_
±s表示, 数据分析用SPSS 17.0统计分析软件。组

间比较选用LSD法, P<0.05为差异具有显著性意义。

2   结果
2.1   BMSCs形态特征

刚接种的BMSCs细胞呈圆形, 6~8 h后开始贴

壁, 细胞呈纺锤状或类圆形, 大小不均匀。 48 h后细

胞基本完成贴壁, 换液清除大量悬浮的造血干细胞, 
4 d后部分区域形成集落, 细胞呈成纤维细胞样, 随
后集落逐渐扩展, 8~10 d后细胞达到80%~90%汇合

度。传代后, BMSCs很快贴壁, 刚传代细胞生长迅速, 
形态以梭形为主, 经过2、3次传代后, 细胞呈放射状

或平行排列, 形态趋于一致(图1A~图1D)。
2.2   BMSCs成胰岛样β细胞诱导后形态特征

BMSCs在 含1% DMSO的DMEM Low Glucose
培养基中诱导3 d后, 细胞形态无明显变化, 仍为梭形

或多角形, 细胞核清晰可见。在含10% FBS的4.5 g/L 
D-Glucose DMEM培养基中诱导3 d后, 细胞开始发

表2   q-PCR引物

Table 2   Primers used in q-PCR
引物名称

Primer name
引物顺序(5′→3′)
Primer sequence (5′→3′)

大小(bp)
Size (bp)

GAPDH Forward: GGC ACA GTC AAG GCT GAG AAT G 143

Reverse: ATG GTG GTG AAG ACG CCA GTA

Insulin Forward: AGC GTG GCA TTG TGG ATC AG 117

Reverse: TCA AAG GCT TTA TTC ATT GCA GAG G

A: 刚分离大鼠BMSCs; B: 原代大鼠BMSCs; C: P2代大鼠BMSCs; D: P7代大鼠BMSCs。
A: separated rat BMSCs; B: primary rat BMSCs; C: P2 rat BMSCs; D: P7 rat BMSCs.

图1   BMSCs的形态观察

Fig.1   Morphology of rat BMSCs

A B

C D
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生聚集现象, 诱导5 d后, 细胞生长密集, 出现圆形细

胞团, 折光性明显增强。到达7 d后, 大部分细胞形

成细胞团(图2A~图2D)。

2.3   BMSCs表面标志鉴定

P3代BMSCs中4种表面标志物CD13、CD44和
CD106均呈阳性, 且CD13表达量较弱, CD106表达量

A B

C D

100 µm 100 µm

100 µm100 µm

A: 成胰岛β细胞诱导前的大鼠BMSCs; B: 低糖DMEM诱导3 d后; C: 高糖DMEM诱导3 d后; D: 高糖DMEM诱导7 d后。

A: pre-induction differentiation of rat BMSCs into islet β-cells; B: induced with DMEM low glucose after three days; C: induced with 4.5 g/L D-Glucose 
DMEM after three days; D: induced with 4.5 g/L D-Glucose DMEM after seven days.

图2   成胰岛样β细胞诱导后BMSCs的形态观察

Fig.2   Morphology of rat BMSCs induced islet β cells

A: 大鼠BMSCs免疫组化染色CD13; B: 大鼠BMSCs免疫组化染色CD44; C: 大鼠BMSCs免疫组化染色CD106; D: 大鼠BMSCs免疫组化染色

CD49d; E: 对照组。

A: CD13 staining of rat BMSCs; B: CD44 staining of rat BMSCs; C: CD106 staining of rat BMSCs; D: CD49d staining of rat BMSCs; E: control group 
of rat BMSCs.

图3   BMSCs免疫组织化学染色结果

Fig.3   Results of rat BMSCs by immunofluoresence staining

A B C

D E

100 µm 100 µm 100 µm

100 µm 100 µm

CD13 CD44 CD106

CD49d Control
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较强, CD49d呈阴性。以不加一抗为对照组细胞, 对
照组染色呈阴性(图3A~图3E)。说明本实验中分离

到较纯的BMSCs。
2.4   BMSCs成胰岛样β细胞诱导的检测

2.4.1   双硫腙染色      BMSCs经成胰岛样β细胞诱

导后, 经双硫腙染色, 光学显微镜下观察发现, 大部

分细胞团被染成棕红色, 表明细胞胞质中富含锌离

子, 证明胰岛素分泌细胞的存在(图4A)。阴性对照

BMSCs经双硫腙染色后, 没有被染成棕红色(图4B)。
2.4.2   免疫组化      BMSCs成胰岛样β细胞诱导后, 
PDX1、CK19、巢蛋白和胰岛素4种抗体染色均呈

阳性, 且PDX1表达量较弱, CK19、巢蛋白和胰岛

素表达量较强, 不加一抗的对照组呈阴性(图5A~图
5E)。以上结果说明, BMSCs已成功向胰岛样β细胞

转分化。

2.4.3   BMSCs成胰岛样β细胞诱导后胰岛素、PDX1

A B

100 µm 100 µm

A: 大鼠BMSCs成胰岛β细胞诱导; B: 大鼠BMSCs。
A: rat BMSCs induced islet β cells; B: rat BMSCs.

图4   BMSCS的双硫腙染色

Fig.4   Dithizone staining of BMSCs

A: 大鼠BMSCs成胰岛β细胞诱导后免疫组化染色PDX1; B: 大鼠BMSCs成胰岛β细胞诱导后免疫组化染色巢蛋白; C: 大鼠BMSCs成胰岛β细胞

诱导后免疫组化染色CK19; D: 大鼠BMSCs成胰岛β细胞诱导后免疫组化染色胰岛素; E: 对照组。

A: PDX1 staining of induced differentiation of rat BMSCs into islet β-cells; B: Nestin staining of induced differentiation of rat BMSCs into islet β-cells; 
C: CK19 staining of induced differentiation of rat BMSCs into islet β-cells; D: insulin staining of induced differentiation of rat BMSCs into islet β-cells; 
E: control group of induced differentiation of rat BMSCs into islet β-cells.

图5   BMSCs成胰岛样β细胞诱导后免疫组织化学染色

Fig.5   Results of rat BMSCs induced islet β cells by immunofluoresence staining

A B C

D E

100 µm 100 µm 100 µm

100 µm 100 µm

PDX1 Nestin CK19

Insulin Control
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和glucagon基因的表达      RT-PCR结果显示, 普通

培养的BMSCs中只表达GAPDH, 胰岛素、PDX1、
glucagon基因均无明显条带, 阴性对照组没有条带

(图6A)。而在成胰岛样β细胞诱导后的BMSCs中, 
GAPDH、胰岛素、PDX1和glucagon基因均有表达, 
阴性对照组没有条带(图6B)。结果表明, BMSCs已
成功向胰岛样β细胞转分化, 表达标志基因胰岛素、

PDX1和glucagon。
2.4.4   胰岛素基因在成胰岛样β细胞诱导后的

BMSCs和PASCs中mRNA的水平      实时定量PCR
结果显示, 成胰岛样β细胞诱导后的BMSCs中胰岛

素基因mRNA表达量为PASCs的1.09倍(P>0.05)(图
7)。结果表明, 成胰岛样β细胞诱导后的BMSCs较
PASCs的胰岛素基因的mRNA表达量差异不显著，

即二者之间胰岛素基因的mRNA水平相对强度相

似。

2.4.5   Western blot      Western blot结果表明, PASCs
与成胰岛样β细胞诱导后的BMSCs均表达α-Tubulin
和胰岛素(图8), 胰岛素含量相对高低为成胰岛样β
细胞诱导后的BMSCs大于PASCs(P<0.01)(图9)。此

结果表明, 成胰岛样β细胞诱导后的BMSCs可合成

胰岛素, 且含量较PASCs高。
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图6   BMSCs和BMSCs成胰岛样β细胞诱导后的电泳结果

Fig.6   Electrophoresis of rat BMSCs (A) and BMSCs induced islet β cells (B)
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图7   PASCs与成胰岛样β细胞诱导后的BMSCs胰岛素基因的mRNA水平

Fig.7   The insulin mRNA levels in rat PASCs and BMSCs induced islet β cells

图8  成胰岛样β细胞诱导后的BMSCs(A)与PASCs(B)胰岛素蛋白水平

Fig.8   Insulin protein levels in rat BMSCs induced islet β cells (A) and PASCs (B)
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3   讨论
BMSCs是具有自我更新能力和多向分化潜能

的成体干细胞[23-26]。本研究采用贴壁培养方法分离

纯化BMSCs, 经免疫组化分析显示, CD13、CD44
和CD106表达阳性, CD49d呈阴性, 与文献报道一

致[14,27], 表明分离到较纯的BMSCs。BMSCs能体外

诱导分化产生胰岛素分泌细胞, 表达多种胰岛β细
胞发育和功能相关的基因[12,14,28]。胰腺十二指肠同

源 盒1(pancreatic duodenal homeodomain 1, PDX1)
是胰岛分化发育的关键转录因子[29], PDX1表达下

调会导致胰岛素分泌减少[30]。细胞角质蛋白19[31]

和巢蛋白(Nestin)[32]是胰腺干细胞标志物。胰岛素

(insulin)是由胰岛β细胞产生的调节血糖水平的重

要激素。Takemitsu等[33]研究表明, 共转染PDX1、
Beta2和Mafa可诱导犬BMSCs中胰岛素产生。我们

通过DMSO和高糖环境对BMSCs进行成胰岛样β细
胞诱导[14], 大部分细胞形成圆形细胞团, 且被双硫腙

染成棕红色, 证明胰岛素分泌细胞的存在。BMSCs
成胰岛样β细胞诱导后表达PDX1、CK19、巢蛋白

和胰岛素, 同时表达相应标志基因insulin、PDX1、
glucagon, 与前人研究结果一致, 说明BMSCs已成功

向胰岛样β细胞分化。

本实验实时定量PCR结果表明, 成胰岛样β细
胞诱导后的BMSCs中胰岛素mRNA水平为PASCs的
1.09倍。Western blot结果表明, 诱导后的BMSCs可
合成胰岛素, 且表达量较PASCs高。Chen等[28]在含
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**P<0.01 vs PASCs group.
图9   PASCs与成胰岛样β细胞诱导后的BMSCs中胰岛素含量比较

Fig.9   Comparison of insulin levels in rat PASCs and BMSCs induced islet β cells

尼克酰胺和β-巯基乙醇的条件下, 将BMSCs分化为

胰岛样细胞团, 高糖刺激下可分泌微弱的胰岛素。

本研究在mRNA和蛋白质水平检测到胰岛素基因表

达, 是否在胰岛素分泌量方面有所变化, 还有待进一

步研究。

虽然有不同的BMSCs向胰岛细胞分化的体外

诱导方法[15,34], 而我们应用的诱导方法相对经济、简

单和快速, 在今后的研究中可在此方法的基础上向

BMSCs中导入一些调控胰岛发育的基因[35], 同时检

测细胞外的胰岛素分泌量, 探讨BMSCs体外分化为

胰岛β细胞的机制, 从而使之更加完善。Mehrfarjam
等[36]研究显示, 间充质干细胞(mesenchymal stem 
cells, MSCs)可利用新生小鼠胰腺提取物(mouse 
neonate pancreas extract, MPE)产生胰岛素分泌细

胞(insulin producing cells, IPCs), 表达β细胞相关基

因PDX1、INS1、INS2、EP300和CREB1, 并发现

FOXA2和TCF7L2转录因子的相互作用; DNA-PK复

合物、KAT2B与PDX1、CREB1、EP300相互作用, 
导致诱导成IPCs并产生胰岛素。

本研究体外分离、培养、鉴定大鼠BMSCs, 通
过DMSO和高糖环境对BMSCs进行成胰岛样β细胞

诱导, 同时在mRNA和蛋白质水平检测成胰岛样β细
胞分化后的BMSCs表达胰岛素, 进一步完善了这项

简单而经济的诱导方法。本研究结果不但可以为今

后利用BMSCs治疗糖尿病动物模型提供细胞来源, 
也为糖尿病的临床治疗提供了新的实验依据。
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