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［摘 要］ 目的：研究转录因子KLF4调控 sublytic C5b⁃9刺激肾小球系膜细胞（glomerular mesangial cell，GMC）诱导促炎因子

白介素⁃23（IL⁃23）生成的作用。方法：构建KLF4的短发夹状小干扰RNA（shKLF4）及过表达质粒（pIRES2⁃KLF4）。将pIRES2⁃
KLF4或 shKLF4 转染GMC后再行 sublytic C5b⁃9刺激，用qPCR、Western blot和ELISA法检查沉默或过表达KLF4基因后对GMC
产生 IL⁃23的影响。此外，构建 IL⁃23基因近端启动子全长质粒，行荧光素酶报告基因实验测定沉默或过表达KLF4基因后对 IL
⁃23启动子活性的影响。结果：①Sublytic C5b⁃9刺激GMC后能明显促进 IL⁃23的生成，而沉默KLF4基因后，由 sublytic C5b⁃9诱
导GMC产生的 IL⁃23明显减少，但过表达KLF4后 IL⁃23的水平则显著增加。②Sublytic C5b⁃9刺激GMC能显著上调 IL⁃23的启

动子活性，而沉默KLF4基因后由 sublytic C5b⁃9诱导的 IL⁃23启动子活性明显降低，但过表达KLF4后又能显著升高 IL⁃23的启

动子活性。结论：Sublytic C5b⁃9刺激诱导 IL⁃23的生成可通过其刺激上调转录因子KLF4的表达而实现。
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Sublytic C5b ⁃ 9 induces IL ⁃ 23 production of rat glomerular mesangial cells via up ⁃
regulated KLF4 expression
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［Abstract］ Objective：To explore the regulatory role of KLF4，as a transcription factor，in the production of pro ⁃ inflammation
cytokine IL⁃23 gene in rat glomerular mesangial cells（GMC）induced by sublytic C5b⁃9. Methods：The plasmids of KLF4 short hairpin
RNA（shKLF4）and KLF4 overexpression（pIRES2⁃KLF4）were first generated and transfected rat GMC respectively，then the cells
were treated with or without sublytic C5b ⁃ 9. The roles of silencing KLF4 gene in IL ⁃ 23 synthesis induced by sublytic C5b ⁃ 9 or
overexpressing KLF4 gene in IL ⁃ 23 production were detected by qPCR，Western blot and ELISA. Moreover，the plasmid of IL ⁃ 23
promoter（full⁃length，FL）was also constructed. After co⁃transfection，the activity of IL⁃23 promoter with or without sublytic C5b⁃9 after
KLF4 gene knockdown or overexpression was measured by luciferase reporter assay. Results：①Sublytic C5b ⁃ 9 could obviously
elevate IL⁃23 production in rat GMC，and after KLF4 gene knochdown with shKLF4，the increase of IL⁃23 expression upon sublytic C5b
⁃9 was remarkably diminished，but KLF4 overexpression in the GMC could markedly elevate IL⁃23 synthesis. ②The IL⁃23 promoter
activity incubated with sublytic C5b⁃9 was significantly up⁃regulated. Meanwhile，after KLF4 gene knockdown，the IL⁃23 promoter
activity in the GMC stimulated by sublytic C5b⁃9 was obviously declined，but KLF4 overexpression greatly increased IL⁃23 promoter
activivy. Conclusion：Sublytic C5b⁃9 could induce IL⁃23 production of GMCs through the increase of KLF4 expression.
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系膜增生性肾小球肾炎（mesangial proliferative
glomerulonephritis，MsPGN）是人类常见肾小球肾炎

的一种病理类型［1］，其病理特征主要是肾小球系膜细

胞（glomerular mesangial cell，GMC）的异常增生和细

胞外基质（extracellular matrix，ECM）的过度分泌［2］。

大鼠Thy⁃1肾炎（Thy⁃1N）是一种研究MsPGN的动物

模型［3-4］。由于幼龄大鼠胸腺细胞和GMC表面含有

共同的Thy⁃1抗原，故给大鼠注射抗胸腺细胞抗血

清（含Thy⁃1抗体）后，该抗体可与GMC表面的Thy⁃1
抗原结合，继而激活补体产生C5b⁃9复合物导致肾

脏损害［5］。已有证据表明，在MsPGN患者的肾小球

内存在C5b⁃9的沉积，且C5b⁃9的沉积量与组织损伤

明显相关［6］。

业已证实，补体C5b⁃9对靶细胞的作用分为全

溶解（lytic）和亚溶解（sublytic）两种类型。Lytic C5b⁃
9能在有核细胞膜上形成跨膜通道导致细胞溶解，

而sublytic C5b⁃9则能刺激靶细胞，引起细胞凋亡［7-8］、

增殖［9-10］和促炎因子的合成［11］等。本课题组以往的

研究已发现，大鼠Thy⁃1N发病具有 sublytic C5b⁃9的
依赖性。Sublytic C5b⁃9可作为GMC损伤的启动源，

活化胞内多条信号转导通路，最终促使细胞产生不

同的生物学效应［7-12］。

就 sublytic C5b⁃9刺激GMC诱导促炎因子生成

而言，这不仅需要相关信号的级联反应，还需要转

录因子的促进作用。本课题前期的实验已证实，

Thy⁃1N大鼠的肾组织（体内）和体外受 sublytic C5b⁃
9刺激的GMC中，其转录因子KLF4和促炎因子白

介素⁃23（interleukin，IL⁃23）的表达水平均明显升高，

且KLF4的上调时间早于 IL⁃23基因的表达。提示

KLF4或许与 IL⁃23生成有一定的联系。

KLF4是Kruppel样家族的一个转录因子。大鼠

的KLF4含482个氨基酸，它的表达不仅能影响细胞

的发育与分化，而且还能调控相应的炎症反应［13］。有

人报告［14］，KLF4能经调控NF⁃kB信号参与上皮细胞

的炎症过程，而过量的KLF4既可激活上皮细胞产生

促炎因子，又可在TGF⁃β诱导的炎症中发挥作用。

IL⁃23是属于 IL⁃12家族的一个促炎因子。有文

献报道，IL⁃23能通过刺激 T细胞分泌 IL⁃6和 IL⁃17
参与诱导肠道炎症［15］。此外，IL⁃23在自身免疫性关

节炎中也起到了一定的促炎效应［16］。

本课题组前期的实验已发现，Thy⁃1N肾炎大鼠

和体外用 sublytic C5b⁃9刺激的GMC中，KLF4和 IL⁃
23表达均有上调，且KLF4的表达峰值早于 IL⁃23的
升高。故推测，KLF4的表达或许能对 sublytic C5b⁃9

诱导 IL⁃23的基因启动和表达产生影响。为了能验

证这一设想，进行了以下实验。

1 材料和方法

1.1 材料

大鼠GMC细胞株（HBZY⁃1）由武汉大学中国典

型培养物保藏中心提供。pIRES2⁃EGFP载体由上

海捷瑞生物工程有限公司提供。pGPU6/GFP/Neo/
shRNA 载体购自上海吉玛基因化学技术有限公

司。pGL3⁃basic和 pRL⁃SV40双荧光素酶报告载体

来源于美国Promega公司。

多克隆兔抗大鼠胸腺细胞血清（含Thy⁃1 Ab，效
价>1∶640）由本实验室制备［7-8］。补体来自 20例健

康人志愿者新鲜血清（normal human serum，NHS）。

补体热灭活血清（heat ⁃ inactive serum，HIS）是指

56 ℃ 30 min灭活后的正常人血清。人补体C6缺陷

血清（human C6 deficient serum，C6DS）购于美国

Complement Technology公司。重组人 C6来自北京

义翘神州生物技术有限公司。qPCR酶SYBR Green
Master Mix 由南京诺唯赞（Vazyme）公司提供。羊

KLF4多克隆抗体（sc⁃1905）购于美国 Santa Cruz公
司。大鼠 IL⁃23的 ELISA试剂盒由上海酶联免疫生

物制品有限公司提供。NeonTM细胞电转染系统购自

美国 Invitrogen 公司。双荧光素酶报告基因检测

（Dual⁃Luciferase® Reporter Assay）试剂盒来源于美

国Promega公司。

1.2 方法

1.2.1 大鼠GMC培养和 sublytic C5b⁃9剂量的确定

将大鼠GMC细胞株加入完全MEM培养液中，

采用棋盘滴定法，即以不同浓度 Thy⁃1 抗体致敏

GMC，然后用不同浓度正常人血清（NHS，提供补体）

孵育。之后，用乳酸脱氢酶（LDH）法测定GMC溶解

的百分率，由补体介导的GMC溶解率小于5% 被视

为亚溶解剂量。因此，本实验最终确定以5% Thy⁃1
抗体与4% NHS作为形成 sublytic C5b⁃9的最佳刺激

剂量［10，12］。

1.2.2 质粒的构建与鉴定

1.2.2.1 KLF4 shRNA（shKLF4）质粒的构建与鉴定

由上海吉玛基因化学技术有限公司设计合成

4个针对KLF4基因不同靶点的pGPU6/GFP/Neo/shR⁃
NA，其靶点和序列如下：①shKLF4⁃1（靶点+138~+
158 nt）：TGGCGAGAGGAACTCTCTCACATGAAGC⁃
GACTTCCCC；②shKLF4⁃2（靶点+276~+296 nt）：CG⁃
GAGGGAGACCGAGGAGTTCAACGATCTCCTGGA⁃
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CC；③shKLF4⁃3（靶点+300~+320 nt）：GAAACACCG⁃
GACCTAGACTTTATCCTTTCTTCAAGAG；④shKLF4
⁃4（靶点+726~+746 nt）：AGCCCTTCGGTCATCAGT⁃
GTTAGCAAAGGAAGCCCAG。以空载体作为阴性

对照（SHCTR）。
1.2.2.2 pIRES2⁃KLF4表达质粒的构建与鉴定

登录NCBI，搜索GenBank数据库中大鼠KLF4
mRNA 序列（NM_053713.1）CDS 区，用 Primer Pre⁃
mier 5软件设计引物，并交南京金斯瑞生物技术有

限公司合成。引物序列如下（上游引物下划线处为

BglⅡ酶切位点，下游引物下划线处为EcoRⅠ酶切

位点）：上游 5′⁃GAAGATCTACTTCGGGGTTTGGG⁃
TA⁃3′；下游 5′⁃CGGAATTCTGGGTCATGTCCACGAT
⁃3′（产物大小为1 539 bp）。此外，以大鼠GMC cDNA
为模板扩增目的片段。PCR产物的胶回收、pIRES2⁃
EGFP载体与目的基因片段的酶切与连接及重组质

粒的鉴定等均参照文献方法进行［9］。

1.2.2.3 IL⁃23基因启动子全长质粒的构建与鉴定

登录NCBI，搜索GenBank数据库中的大鼠 IL⁃
23 DNA序列（NM_130410.2），用Primer Premier 5软
件设计 IL⁃23基因启动子全长-1 316~+307 nt引物，

序 列 如 下 ：上 游 5′ ⁃ CGACGCGTCTTCCCACTTT⁃
GTCCC ⁃ 3′ ；下 游 5′ ⁃ CCCTCGAGCTTGTTGCCT⁃
GCTTCTC⁃3′（产物大小为 1 623 bp）。之后，抽提

GMC的DNA。PCR扩增 IL⁃23启动子全长序列。将

pGL3⁃basic载体及 IL⁃23启动子序列酶切、连接。最

后经 DNA 测序鉴定后将构建的重组质粒命名为

pGL3⁃IL⁃23。
1.2.3 质粒转染GMC筛选最佳效率的 shKLF4及验

证pIRES2⁃KLF4质粒的表达

质粒用NeonTM细胞电转染系统转染至GMC中，

先观察绿色荧光蛋白（green fluorescent protein，
GFP）的表达以评估转染效率。随后，先将GMC分

为 shKLF4⁃1+ sublytic C5b⁃9组、shKLF4⁃2+ sublytic
C5b⁃9组、shKLF4⁃3+ sublytic C5b⁃9组、shKLF4⁃4+
sublytic C5b⁃9组、shCTR + sublytic C5b⁃9组和 Sub⁃
lytic C5b⁃9组。转染上述小干扰质粒后 48 h，再行

sublytic C5b⁃9刺激 3 h。取分组处理细胞加入蛋白

裂解液，提取GMC蛋白，用Western blot筛选干扰效

率最强的KLF4小干扰质粒。另外，再将GMC分为

pIRES2和pIRES2⁃KLF4两组，转染48 h后提取细胞

蛋白，如上用Western blot验证KLF4的表达。West⁃
ern blot方法是：每组取 20 μg蛋白上样于 10％的

SDS⁃PAGE胶电泳 2 h，用湿转至 PVDF膜上。加入

KLF4一抗 4 ℃过夜。洗涤后加入HRP 标记的二抗

45 min，用 ECL 发光液涂抹并置自动成像系统曝

光。对比内参β⁃actin行半定量分析。

1.2.4 检查沉默或过表达KLF4基因后GMC中 IL⁃
23基因的表达

1.2.4.1 GMC分组处理

GMC细胞分组如下：①shKLF4 + sublytic C5b⁃9
组；②shCTR + sublytic C5b⁃9 组；③pIRES2 组；④
pIRES2⁃KLF4组；⑤Sublytic C5b⁃9组；⑥MEM组。

①、②组转染 shKLF4质粒后48 h再用 sublytic C5b⁃9
刺激 5或 6 h；③、④组分别转染 pIRES2和 pIRES2⁃
KLF4质粒48 h。
1.2.4.2 qPCR检查细胞内 IL⁃23 mRNA水平

用 TRIzol抽提GMC的总RNA，并测定RNA的

含量和纯度。将 RNA 逆转录成 cDNA。此后，用

Primer Premier软件辅助设计 IL⁃23引物，交金斯瑞

生物技术有限公司合成。引物序列是：上游 5′⁃
TCAAGGACAACAGCCAGTTC⁃3′，下游 5′⁃GCCCAG⁃
TAGGGAGGTATGAA⁃3′。qPCR反应总体系为20 μL
（含 cDNA 模板，AceQ® qPCR SYBR® Green Master
Mix和上下游引物）。反应在ABI Prime 7300上进

行。参数为 95 ℃/5 min、95 ℃/10 s、60 ℃/20 s 和
72 ℃/20 s。后3步重复40个循环，在60 ℃进行单点

荧光检测（每个样本设 3个复孔）。对于实验数据，

以2-ΔΔCT进行计算。

1.2.4.3 ELISA法测定培养上清液IL⁃23的蛋白含量

GMC分组处理同前。收集细胞培养上清液，行

双抗体夹心ELISA法检查上清中 IL⁃23的分泌水平，

每个样本设3个复孔。操作步骤见ELISA试剂盒说

明书。反应完成后用酶标仪在 450 nm处测定吸光

度。以标准品浓度为横坐标，测得的吸光度值为纵

坐标，绘制标准曲线。根据标本的吸光度值在标准

曲线上查出其相应的浓度。

1.2.5 检查沉默或过表达KLF4基因后GMC中 IL⁃
23基因启动子的活性

将不同质粒与 IL⁃23启动子质粒分别共转染

GMC（分组处理同前）。然后裂解细胞，行双荧光素

酶报告基因检测试剂盒（luciferase reporter assay）测

定 IL⁃23基因启动子活性（每个样本设 3个复孔）。

实验步骤参见试剂盒说明书。将细胞裂解样品放

入ModulusTM 荧光计中检测，读取萤火虫荧光值。之

后再将处理的样品置于ModulusTM 荧光计中测定，读

取海肾荧光值。最终结果以萤火虫荧光值/海肾荧

光值表示［11］。
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图2 pIRES2⁃KLF4质粒转染GMC表达KLF4蛋白的鉴定

Figure 2 Identification of KLF4 protein expression in the
GMC transfected by pIRES2⁃KLF4
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A：shCTR空载体转染GMC后48 h，评估GFP转染效率约为80%
以上。B：分别将针对KLF4不同靶点的4个 shRNA及对照 shCTR转

染GMC 48 h，再行 sublytic C5b⁃9刺激 3 h，Western blot检查KLF4蛋
白表达。**P < 0.01 vs. shCTR+sublytic C5b⁃9。
图1 shCTR转染GMC效率的评估及最佳 shKLF4沉默效

率的筛选

Figure 1 Evaluation of efficiency in the GMC transfected
by shCTR and screening of optimal shKLF4 si⁃
lence

1.3 统计学方法

所得定量数据以均数±标准差（x ± s）表示，组间

比较采用单因素方差分析，进一步两两比较采用

Bonfferoni检验。应用SPSS 17.0 软件进行统计学分

析，P ≤ 0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 shKLF4质粒的构建与鉴定

将公司合成的 4个针对KLF4基因不同靶点的

shRNA质粒进行DNA测序，经BLAST比对证实，目

的DNA片段已正确克隆入 pGCsi⁃U6/Neo/GFP/shR⁃
NA载体中。表明，重组 4个 shKLF4质粒均构建成

功。之后，将空载质粒 shCTR电转染入GMC，观察

表达GFP的细胞占总GMC的百分比。结果显示，质

粒转染GMC后 48 h，转染效率可达到 80%以上（图

1A）。此外，将前述 4个 shKLF4及其 shCTR质粒分

别电转染GMC后 48 h再用 sublytic C5b⁃9刺激 3 h。
Western blot检查显示，KLF4 shRNA⁃1可明显下调

sublytic C5b⁃9诱导KLF4蛋白的表达，差异有统计

学意义（图 1B），故后续实验选取 shKLF4⁃1用以沉

默KLF4基因，并统一简称为 shKLF4。
2.2 pIRES2⁃KLF4表达质粒的构建与鉴定

以GMC的mRNA为模板，PCR扩增大鼠KLF4
基因CDS区，将扩增产物插入pIRES2⁃EGFP表达载

体中。经测序和BLAST比对后证实，pIRES2⁃KLF4
质粒构建成功。将 pIRES2⁃KLF4和其 pIRES2对照

质粒分别电转染GMC 48 h，裂解细胞行Western blot
检查显示，pIRES2⁃KLF4重组质粒转染组的KLF4蛋
白表达明显增多，差异有统计学意义（图2）。
2.3 IL⁃23基因启动子全长报告质粒的构建与鉴定

以大鼠GMC基因组DNA为模板，用 PCR扩增

IL⁃23启动子全长（-1 316~+307 nt），将扩增产物插

入pGL3⁃basic荧光素酶报告载体上的酶切位点Mlu

Ⅰ和XhoⅠ之间（图3A）。经菌液PCR鉴定显示，阳

性条带出现在目标位置，即 1 623 bp 处（图 3B）。

DNA测序并比对后证实，扩增序列完全正确。表明

重组pGL3⁃IL23（-1 316~+307 nt）质粒构建成功。

2.4 沉默或过表达KLF4基因对 sublytic C5b⁃9上调

IL⁃23基因表达的影响

将最佳干扰效率的shKLF4质粒转染GMC 48 h，
再给予 sublytic C5b ⁃ 9 刺激 5 h 或 6 h。同时，将

pIRES2⁃KLF4和其对照 pIRES2质粒分别转染GMC
48 h，分别提取各组细胞的mRNA和收集上清液后

行qPCR和ELISA测定 IL⁃23 mRNA和蛋白的分泌水
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或将pIRES2⁃KLF4质粒及对照质粒转染GMC后48 h（转染过表达质

粒的GMC不予 sublytic C5b⁃9刺激），随后用 qPCR（A）和ELISA（B）
检查沉默KLF4基因后由 sublytic C5b⁃9刺激GMC或过表达KLF4基
因后，其 IL⁃23 mRNA丰度和蛋白的分泌水平（**P < 0.01 vs. shCTR +
sublytic C5b⁃9组；△△P < 0.01 vs. pIRES2组）。

图4 沉默或过表达KLF4后对 IL⁃23基因表达的影响

Figure 4 Effect of KLF4 gene silence or overexpression
on IL⁃23 gene expression
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平。结果显示，shKLF4 + sublytic C5b⁃9组的 IL⁃23
mRNA（5 h）和蛋白水平（6 h）均明显低于 shCTR +
sublytic C5b⁃9组和 sublytic C5b⁃9组，差异有统计学

意义。另转染了 pIRES2⁃KLF4过表达质粒的GMC
组，IL⁃23 mRNA（图 4A）和蛋白的分泌水平（图 4B）
均明显升高，差异有统计学意义。

2.5 KLF4表达对 sublytic C5b⁃9刺激GMC诱导 IL⁃
23基因启动的影响

将 IL⁃23启动子质粒分别与KLF4的小干扰和

过表达质粒（包括各自的对照质粒）共转染GMC，培
养48 h再行 sublytic C5b⁃9刺激5 h（共转染过表达质

粒组不予刺激），测定 IL⁃23启动子的活性。结果发

现，沉默或过表达KLF4基因后可明显降低或升高

IL⁃23的启动子活性，差异有统计学意义（图5）。
3 讨 论

大鼠Thy⁃1N的病理改变与人类MsPGN极为相

似，是目前研究MsPGN的一种较好的动物模型［17］。

大量证据已经表明，GMC的炎症反应是肾组织损伤

的重要原因，而补体激活形成的 sublytic C5b⁃9又是

Thy⁃1N致病的关键因素［11，18-19］。本课题组过去的实

验已证实，在Thy⁃1N发病早期，大鼠GMC表面可查

见 sublytic C5b⁃9的沉积，且体外用 sublytic C5b⁃9刺
激 GMC 后也能诱导 IL⁃6 的生成［11］，但目前有关

GMC生成促炎因子的分子机制并未阐明。

本实验室前期研究结果显示，Thy⁃1N大鼠的肾

组织内及体外用 sublytic C5b⁃9刺激GMC后均能诱

导转录因子KLF4和促炎因子 IL⁃23的表达上调，且

KLF4的表达时相早于 IL⁃23的产生。据此，本文推

测，KLF4或许能在 IL⁃23的基因转录和表达中起一

定的作用。

A：基因启动子全长荧光素酶报告质粒图谱；B：菌液PCR电泳

条带。

图3 IL⁃23基因启动子全长荧光素酶报告质粒的构建与鉴

定

Figure 3 Construction and identification of full⁃length lu⁃
ciferase reporter plasmid of IL⁃23 gene promot⁃
er
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图5 KLF4对 sublytic C5b⁃9刺激GMC上调 IL⁃23启动子

活性的影响

Figure 5 Effect of KLF4 on upregulating IL⁃23 promoter
in the GMC stimulated by sublytic C5b⁃9

已知用真核表达载体在细胞内转录生成短发

夹状 shRNA是目前RNAi技术的一种常见手段，其优

点是能够长时间且高效地诱导基因表达沉默［20］。在

本实验中，成功构建了4个KLF4的 shRNA。将这些

干扰质粒分别转染GMC后进行最佳沉默效率的筛

选。结果发现，shKLF4⁃1沉默目的基因的效率最为

显著。因此，后续的功能研究中，将选择 shKLF4⁃1
进行相关的实验。

除了沉默目的基因外，还将KLF4基因的 CDS
区插入真核表达载体 pIRES2⁃EGFP中构建了KLF4
的过表达质粒（pIRES2⁃ KLF4）。之后，又将其转染

入GMC，并行Western blot实验证实，pIRES2⁃KLF4
能在GMC中表达KLF4蛋白。

为了检查 KLF4 的表达对 sublytic C5b⁃9 诱导

GMC生成 IL⁃23的影响，进行了KLF4基因沉默或过

表达实验。结果发现，当沉默KLF4基因后，sublytic
C5b⁃9刺激诱导的 IL⁃23明显减少，而过表达KLF4
后则能显著增加 IL⁃23的分泌。提示，KLF4的表达

确能促进sublytic C5b⁃9诱导的 IL⁃23合成与分泌。

KLF4作为一种核转录因子，其C端包含3个连

续锌指结构的 DNA 结合结构域［13］。据此猜想，

KLF4调控 sublytic C5b⁃9诱导 IL⁃23的表达可能与其

激活了该基因的启动子有关。为了证明这个推断，

本研究利用荧光素酶报告基因实验进行了相关的

研究。先构建了大鼠 IL⁃23的启动子全长质粒，即

pGL3⁃IL⁃23（-1 316~+307 nt）。 随后，将此pGL3⁃IL⁃
23质粒转染GMC后 48 h再给予 sublytic C5b⁃9刺激

5 h。结果发现，sublytic C5b⁃9刺激GMC后能明显上

调IL⁃23的启动子活性，而在沉默或过表达KLF4基因

后则又可显著降低或升高IL⁃23的启动子活性。

综上所述，本研究证实了转录因子KLF4能够

调控促炎因子 IL⁃23基因的启动子活性，并促进其

基因转录与表达。这一结果为后续深入研究大鼠

Thy⁃1N发病时，由 sublytic C5b⁃9刺激GMC诱导 IL⁃
23生成及其相应的调控机制提供了前期数据，同时

也为今后探讨人类MsPGN的发病机制等提供了必

要的实验依据。
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