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干扰素 α 对乙型肝炎病毒 X 蛋白诱导小鼠
足细胞系凋亡的影响及分子机制研究

孙永红　雷晓燕　陈星星　崔维静　刘璟

（甘肃省人民医院儿科，甘肃 兰州　730000）

［摘要］　目的　观察干扰素 α（INF-α）对乙型肝炎病毒 X（HBx）蛋白诱导的小鼠足细胞系（MPC5）

凋亡的影响及其分子机制。方法　以携带 HBx 基因的 pEX 质粒转染 MPC5 细胞，采用逆转录 PCR 检测不同时

间点 HBx mRNA 表达水平。将 MPC5 细胞分为对照组：正常条件下培养的 MPC5 细胞；INF-α 组：正常 MPC5

细胞与 INF-α 共培养；HBx 组：HBx 诱导的 MPC5 细胞；HBx+INF-α 组：HBx 诱导的 MPC5 细胞与 INF-α 共培

养。不同实验条件下干预 48 h 后，采用流式细胞术检测各组 MPC5 细胞凋亡情况；采用实时荧光定量 PCR 法和

Western blot 法检测足细胞裂孔隔膜相关蛋白（nephrin、CD2AP、synaptopodin）和细胞骨架相关蛋白（TRPC6）

的 mRNA 及其蛋白的表达。结果　pEX-HBx 转染 MPC5 细胞后 48 h HBx mRNA 表达最高（P<0.05）。HBx 组

MPC5 细胞凋亡率显著高于对照组、INF-α 组和 HBx+INF-α 组（P<0.05）。与对照组和 INF-α 组相比， HBx 组

nephrin、synaptopodin、CD2AP mRNA 及其蛋白的表达水平明显降低，TRPC6 mRNA 及其蛋白的表达水平明显增

高（P<0.05）。与 HBx 组相比，HBx+INF-α 组 nephrin、synaptopodin、CD2AP mRNA 及其蛋白的表达水平明显增高，

TRPC6 mRNA 及其蛋白的表达水平明显降低（P<0.05）。结论　INF-α 可抑制 HBx 诱导的 MPC5 细胞凋亡，其

机制可能与 INF-α 可调节 HBx 诱导的足细胞裂孔隔膜相关蛋白（CD2AP、nephrin、synaptopodin）和细胞骨架相

关蛋白（TRPC6）的异常表达恢复正常有关。                       ［中国当代儿科杂志，2019，21（9）：930-935］
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Effect and molecular mechanism of interferon-α on podocyte apoptosis induced by 
hepatitis B virus X protein

SUN Yong-Hong, LEI Xiao-Yan, CHEN Xing-Xing, CUI Wei-Jing, LIU Jing. Department of Pediatrics, Gansu Province 
People's Hospital, Lanzhou 730000, China (Lei X-Y, Email: leixiaoyan601@163.com) 

Abstract: Objective    To investigate the effect and molecular mechanism of interferon-α (INF-α) on the apoptosis 
of the mouse podocyte cell line MPC5 induced by hepatitis B virus X (HBx) protein. Methods    MPC5 cells were 
transfected with the pEX plasmid carrying the HBx gene. RT-PCR was used to measure the mRNA expression of HBx 
at different time points. MPC5 cells were divided into 4 groups: control group (MPC5 cells cultured under normal 
conditions), INF-α group (MPC5 cells cultured with INF-α), HBx group (MPC5 cells induced by HBx), and HBx+INF-α 
group (MPC5 cells induced by HBx and cultured with INF-α). After 48 hours of intervention under different experimental 
conditions, flow cytometry was used to measure the apoptosis of MPC5 cells, and quantitative real-time PCR and 
Western blot were used to measure the mRNA and protein expression of slit diaphragm-related proteins (nephrin, CD2AP, 
and synaptopodin) and the cytoskeleton-related protein transient receptor potential cation channel 6 (TRPC6). Results    
MPC5 cells transfected by pEX-HBx had the highest expression of HBx mRNA at 48 hours after transfection (P<0.05). 
Compared with the control, INF-α and HBx+INF-α groups, the HBx group had a significant increase in the apoptosis rate 
of MPC5 cells (P<0.05). Compared with the control and INF-α groups, the HBx group had significant reductions in the 
mRNA and protein expression of nephrin, synaptopodin, and CD2AP and significant increases in the mRNA and protein 
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乙型肝炎病毒相关性肾炎（HBV-GN）病变主

要位于肾小球毛细血管绊，足细胞病变为其突出

表现，足细胞凋亡、增殖功能丧失是导致足细胞

减少的主要机制。足细胞足突之间的裂孔隔膜（SD）

是维持滤过屏障的完整性和防止尿蛋白产生的关

键因素。肾小球足细胞裂孔隔膜相关蛋白（CD2AP）

主要定位于 SD 上，是足细胞胞内重要的接头蛋白；

足细胞去氧肾上腺素（nephrin）是 SD 的主要结构

蛋白，对维持细胞形态和稳定滤过屏障起重要作

用，突触足蛋白（synaptopodin）可通过 A- 肌动蛋

白与足细胞表达的紧密连结蛋白相互作用，进而

与细胞骨架蛋白相连接。瞬时受体电位阳离子通

道蛋白（TRPC6）编码基因突变，会导致肾小球滤

过屏障紊乱和肌动蛋白细胞骨架重排，导致肾脏

疾病的发生。TRPC6 在足细胞中主要分布于初级

足突和 SD 处，并且和足细胞 SD 相关蛋白（CD2AP、

nephrin）存在共定位分布且能够相互作用，共同

维持 SD 的正常功能和稳定性 [1]。所以足细胞 SD

相关蛋白和细胞骨架相关蛋白功能的维持对肾脏

疾病的治疗至关重要。

乙 型 肝 炎 病 毒 X（HBx） 蛋 白 通 过 激 活

STAT3/JAK2 信号通路，下调足细胞中 nephrin 蛋

白表达，从而抑制小鼠足细胞增殖，促进其凋亡

的发生，足细胞的凋亡在 HBV-GN 尿蛋白形成中

发挥至关重要的作用 [2-3]。临床上干扰素 α（INF-α）

治疗 HBV-GN 的过程中，我们发现：（1）HBV-
GN 患儿经干扰素治疗后，体内尿蛋白水平明显下

降。（2）HBV-GN 初治患儿血清干扰素水平明显

低于慢性乙型肝炎无肾损害者。实验研究证实 HBx

在 HBV-GN患者肾组织中分布于肾小管和足细胞，

与 HBV-DNA 在肾组织内的分布区域一致 [4]，且外

源性 HBx 表达可直接诱导足细胞凋亡 [5]。因此我

们推测 INF-α 可能通过下调 HBx 基因，抑制足细

胞凋亡，从而改善 HBV-GN 尿蛋白水平。本研究

利用基因转染技术，从细胞学角度研究 HBx 转染

小鼠足细胞系（MPC5）后，利用 INF-α 与 HBx 诱

导 MPC5 共培养，采用流式细胞术检测 MPC5 的凋

亡情况，同时采用 Western blot 法检测足细胞 SD

相 关 蛋 白（CD2AP、nephrin、synaptopodin） 和 细

胞骨架相关蛋白（TRPC6）的表达水平，为干扰素

治疗 HBV-GN 提供体外细胞实验依据。

1　材料与方法

1.1　足细胞和质粒

小鼠足细胞系（mouse podocyte clone 5, MPC5，

美国 CHI Scientific 公司）；pEX-HBx 质粒（上海

吉玛制药技术有限公司）。

1.2　主要试剂和酶

胎 牛 血 清、DMEM 培 养 基（ 美 国 Gibco 公

司）；Lipofectamine®LTX ＆ PLUS 转染试剂盒（美

国 Invitrogen 公司）；MTT 试剂盒（美国 Biomol 公

司）；4% 多聚甲醛（北京索莱宝科技有限公司）；

胰蛋白酶、NC 膜（武汉博士德生物工程有限公

司）；兔抗小鼠 synaptopodin 多克隆抗体（美国

Santa Cruz 公司）；兔抗小鼠 nephrin、TRPC6 多克

隆抗体（美国 Abcam 公司）；兔抗小鼠 CD2AP 多

克隆抗体（美国 Cell signaling 公司）。

1.3　MPC5 培养

将 3 份冻存的足细胞复苏后，分别置于含

10% 胎牛血清的低糖 DMEM 培养基中，5% CO2、

37℃的饱和湿度培养箱内培养，3~4 d 待细胞融合

至 70% 左右传代，取对数生长期细胞进行以下实

验。

1.4　pEX-HBx 质粒转染

感受态细胞的制备、限制性内切酶酶切、载

体 DNA 与片段 DNA 的连接及转化参照文献 [6]。实

验分为 3 组，即 HBx 转染组（脂质体 +HBx 质粒），

阴性对照组（脂质体 + 空质粒），空白对照组（脂

质体）。将 MPC5 细胞以 5×104 个 /cm2 浓度接种

于 6 孔板上，每组 3 个复孔，待细胞生长融合约

为 70% 时，分别对各组进行不同处理。采用脂质

体转染试剂盒开始转染（具体步骤参照说明书），

选择转染效率最高的条件进行后续实验。

expression of TRPC6 (P<0.05). Compared with the HBx group, the HBx+INF-α group had significant increases in the 
mRNA and protein expression of nephrin, synaptopodin, and CD2AP and significant reductions in the mRNA and protein 
expression of TRPC6 (P<0.05). Conclusions    INF-α can inhibit the apoptosis of podocytes induced by HBx, possibly 
through improving the abnormal expression of slit diaphragm-related proteins (CD2AP, nephrin, and synaptopodin) 
and cytoskeleton-related protein (TRPC6) induced by HBx.              [Chin J Contemp Pediatr, 2019, 21(9): 930-935]

Key words: Interferon-α; Hepatitis B virus X protein; Apoptosis; Podocyte cell line; Mice
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1.5　逆转录 PCR 法检测 HBx mRNA 的表达

分别于 MPC5 细胞转染 12、24、48、72 h 后

用胰酶消化并经 PBS 洗后收集细胞，采用 TRIzol

（美国 Invitrogen 公司）提取细胞的总 RNA 并逆

转录为 cDNA。HBx 及内参基因 ABL 引物由上海

生工生物工程股份有限公司设计合成（表 1）。逆

转 录 PCR（RT-PCR） 反 应 体 系（20 μL）：25 ng 

cDNA 3 μL，0.1 mmol/L dNTP 3 μL，2 mmol/L MgCl2 

2 μL，0.5 μmol/L 上、下游引物各 2 μL，0.5 U Taq 

DNA 聚 合 酶（ 美 国 MBI Fermentas 公 司）3 μL，

ddH2O 补 足 剩 余 体 积。 反 应 条 件：95 ℃ 预 变 性

10 min；95℃变性 15 s，60℃退火 60 s，循环 40 次。

扩增产物经 1.5% 琼脂糖凝胶电泳，结果以目的基

因相对于内参基因的比值表示，实验独立重复 3 次。

表 1　RT-PCR 引物序列

基因名称 引物序列 片段长度 (bp)

HBx 上游引物：5'-TGCGGACGACCCTTCTCGGG-3' 195

下游引物：5'-GGGCAACATTCGGTGGGCGT-3'

ABL 上游引物：5'-TCCTCCAGCTGTTATCTGGAAGA-3' 118

下游引物：5'-TCCAACGAGCGGCTTCAC-3'

1.6　分组与 INF-α 共培养

将 MPC5 细胞分为 4 组：对照组：正常条件

下培养的 MPC5 细胞；INF-α 组：正常 MPC5 细胞

与 INF-α 共培养；HBx 组：HBx 诱导的 MPC5 细胞；

HBx+INF-α 组：HBx 诱导的 MPC5 细胞与 INF-α 共

培养。用 0.25% 胰蛋白酶溶液消化并收集各组足

细胞，用预冷的缓冲液冲洗 2 次，使得细胞的终浓

度为 1.0×107 个 /mL。取 INF-α 加入 10% 胎牛血清

的 DMEM 完全培养基，37℃、5%CO2 培养箱内培养。

1.7　流式细胞术检测细胞凋亡

取各组细胞培养 48 h，消化后，1 000 r/min 离

心 10 min，弃酶消化液，加入细胞培养液悬浮细胞，

收集 106 个细胞，加入结合缓冲液 200 μL 重悬细胞，

分别加入 PI 和 Annexin-V 各 5 μL，放在室温条件

下反应 30 min，用流式细胞仪分别检测各组细胞

凋亡情况，实验独立重复 3 次。

1.8　实时荧光定量 PCR 法检测 mRNA 表达水平

MPC5 细 胞 总 RNA 的 提 取 和 cDNA 的 合

成 按 试 剂 盒 说 明 书 操 作。nephrin、CD2AP、

synaptopodin、TRPC6 及内参 β-actin 序列的引物设

计采用 Primer 3 软件，合成由上海生工生物工程

技术服务有限公司完成，各引物序列及片段长度

见表 2。实时荧光定量 PCR（qRT-PCR）反应体系

（25 μL）包括：10×Buffer 2.5 μL，dNTP（10 mmol/L）

0.5 μL，MgCl2（25 mmol/L）4.0 μL， 上 下 游 引 物

（10 pmol/μL）各 0.5 μL，Taq DNA 聚合酶 1.0 μL，

20×EvaGreen 1.2 μL，50×ROX 0.6 μL，cDNA 模

板 2.0 μL，ddH2O 12.2 μL。 反 应 在 ABI7300 扩 增

仪（美国 ABI 公司）上进行，扩增条件为：94℃

预变性 4 min；94℃变性 30 s，退火见表 2，72℃

延伸 30 s，收集荧光见表 2，循环 40 次。以 β-actin

为内参照，2-ΔΔCt 法计算目的基因相对表达水平。

实验独立重复 3 次。

1.9　Western blot 法检测蛋白表达水平

各 组 MPC5 细 胞 用 蛋 白 裂 解 液 处 理， 按

Braford 蛋白定量试剂盒说明书操作，测定蛋白含

量。SDS-PAGE 分离蛋白，电泳后移至硝酸纤维素

膜，5% 脱脂奶粉 -TBST 室温封闭 90 min，加入第

一抗体分别为免抗小鼠 nephrin（1 : 200），免抗

小 鼠 CD2AP（1 : 1 000）， 免 抗 小 鼠 synaptopodin

（1 : 500），4 ℃ 孵 育 过 夜， 以 FITC 标 记 的 山 羊

抗 大 鼠 IgG 为 第 二 抗 体（1 : 2 000），37 ℃ 孵 育

2 h，用增强化学发光法使胶片显影，扫描后用

QuantityOne 系统软件分析，蛋白表达量用灰度值

来表示。以 β-actin 为内参，蛋白相对表达量以目

的蛋白 /β-actin 比值表示。实验独立重复 3 次。

1.10　统计学分析

采用 SPSS 20.0 统计软件对数据进行统计学分

析，计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，多

组间比较采用单因素方差分析，组间两两比较采

用 SNK-q 检验，P<0.05 为差异有统计学意义。
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2　结果

2.1　pEX-HBx 质粒转染 MPC5 细胞的鉴定及转

染效率的验证

分别于 pEX-HBx 转染 MPC5 细胞后 12、24、

48、72 h，RT-PCR 法检测各组 HBx mRNA 表达水平。

结果显示，48 h 时 HBx 转染组 HBx mRNA 表达最

高，与 12 h、24 h 及 72 h 比较差异有统计学意义

（P<0.05），同时其表达水平较同时期空白对照及

阴性对照组显著增加（P<0.05），而阴性对照组和

空白对照组各时间点 HBx mRNA 表达水平比较差

异无统计学意义（P<0.05），见表 3。

2.2　INF-α 对 HBx 诱导足细胞凋亡的影响

流式细胞术检测结果显示：足细胞凋亡率在对

照组（4.86%±0.55%）、INF-α 组（4.65%±0.43%）、

HBx 组（10.82%±0.45%）和 HBx+INF-α 组（4.91%±

0.37%） 间 比 较 差 异 有 统 计 学 意 义（F=8.351，

P<0.01）。其中 HBx 组足细胞凋亡率明显高于对

照组、INF-α 组和 HBx+INF-α 组（P<0.05），而对

照组、INF-α 组和 HBx+INF-α 组足细胞凋亡率比较

差异无统计学意义（P>0.05）。说明 HBx 可促进

足细胞凋亡，但与 INF-α 共培养后足细胞凋亡明显

被抑制。

2.3　INF-α 对 HBx 诱导的足细胞功能蛋白的影响

与 对 照 组 相 比，INF-α 组 足 细 胞 TRPC6、

CD2AP、nephrin 和 synaptopodin 的 mRNA 及 其 蛋

白表达水平差异均无统计学意义（P>0.05）；与

对照组和 INF-α 组相比，HBx 组足细胞 CD2AP、

nephrin 和 synaptopodin 的 mRNA 及其蛋白表达水

平明显降低，TRPC6 mRNA 及其蛋白表达水平明

显 增 高（P<0.05）。 与 HBx 组 相 比，HBx+INF-α
组足细胞 CD2AP、nephrin 和 synaptopodin 的 mRNA

及其蛋白表达水平明显增高，且高于对照组和

INF-α 组（P<0.05）；TRPC6 mRNA 及其蛋白表达

水平明显降低，且低于对照组和 INF-α 组（P<0.05）。

见表 4，图 1。

表 2　qRT-PCR 引物序列及反应条件

基因 序列 片段长度 (bp) 退火 收集荧光

nephrin 上游引物：5'-CAGGGAAGACAGCAACAAACA-3' 197 58℃ 30 s 80℃ 30 s

下游引物：5'-CAGGTTTTCAGATAGAGCCCAGA-3'

CD2AP 上游引物：5'-AGGAATTCAGCCACATCCACA-3' 113 57℃ 30 s 71℃ 34 s

下游引物：5'-CGATCAATTCCAGTTCGTCCTC-3'

synaptopodin 上游引物：5'-GCTCGAATTCCGATGCAAATAAAC-3' 132 58℃ 30 s 80℃ 30 s

下游引物：5'-CAGGCCACAGTGAGATGTGAAGA-3'

TRPC6 上游引物：5'-GCGATTGCATAAAGACCTTCAGAGA-3' 155 60℃ 30 s 76℃ 30 s

下游引物：5'-GCGATTGCATAAAGACCTTCAGAGA-3'

β-actin 上游引物：5'-CTCCATCCTGGCCTCGCTGT-3' 268 60℃ 30 s 80℃ 30 s

下游引物：5'-GCTGTCACCTTCACCGTTCC-3'

表 3　HBx 基因在 MPC5 细胞中的转染效率　（x±s，n=3）

组别 12 h 24 h 48 h 72 h F 值 P 值

空白对照组 0.48±0.14 0.51±0.12 0.54±0.12 0.44±0.10 0.024 0.078

阴性对照组 0.53±0.13 0.65±0.11 0.64±0.20 0.58±0.21 0.031 0.069

HBx 转染组 0.64±0.11d,e 18.30±0.25a,d,e 593.42±0.56a,b,d,e 88.59±0.33a,b,c,d,e 12.634 0.001

F 值 1.642 2.841 13.397 6.309

P 值 0.041 0.031 <0.001 0.005

注：a 示 与 同 组 12 h 比 较，P<0.05；b 示 与 同 组 24 h 比 较，P<0.05；c 示 与 同 组 48 h 比 较，P<0.05；d 示 与 空 白 对 照 组 比 较，
P<0.05；e 示与阴性对照组比较，P<0.05。
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图 1　Western blot 法 检 测 各 组 足 细 胞 TRPC6、

CD2AP、nephrin 及 synaptopodin 蛋白表达

表 4　各组足细胞 TRPC6、CD2AP、nephrin 及 synaptopodin mRNA 及其蛋白相对表达量的比较　（x±s，n=3）

组别
mRNA 蛋白

TRPC6 CD2AP nephrin synaptopodin TRPC6 CD2AP nephrin synaptopodin

对照组 1.0 1.0 1.0 1.0 1.0 1.0 1.0 1.0

INF-α 组 0.90±0.10 1.00±0.11 1.00±0.11 1.00±0.11 1.00±0.01 1.00±0.19 0.90±0.11 0.90±0.10

HBx 组 1.20±0.13a,b 0.30±0.04a,b 0.20±0.15a,b 0.30±0.02a,b 1.70±0.14a,b 0.40±0.13a,b 0.20±0.11a,b 0.20±0.06a,b

HBx+INF-α 组 0.30±0.01a,b,c 1.30±0.01a,b,c 1.40±0.10a,b,c 1.30±0.03a,b,c 0.50±0.08a,b,c 1.20±0.21a,b,c 1.30±0.11a,b,c 1.30±0.10a,b,c

F 值 0.974 0.845 0.871 0.746 0.772 0.904 0.632 0.687

P 值 0.024 0.036 0.032 0.040 0.032 0.022 0.041 0.036

注：a 示与对照组比较，P<0.05；b 示与 INF-α 组比较，P<0.05；c 示与 HBx 组比较，P<0.05。

3　讨论

足细胞是维持肾小球滤过膜完整性的主要细

胞，目前已有大量研究表明，足细胞的损伤、脱

落及功能异常在局灶节段性肾小球硬化、膜性肾

等疾病中扮演着重要的角色，因此，维持足细胞

结构和功能的完整性，保护足细胞不受损伤，已

成为改善蛋白尿的潜在治疗方法 [6-7]。足细胞凋亡

是足细胞缺失的一种主要方式，足细胞损伤是蛋

白尿相关疾病的共同特征，也是导致肾小球硬化

和慢性肾脏病发展的重要机制之一 [8]。

本研究结果一方面显示：HBx 转染足细胞后

发现足细胞凋亡率较空白及阴性对照组均显著增

加，这说明了 HBx 可能通过促进足细胞凋亡、抑

制其增殖、加速其损伤从而参与蛋白尿的形成。

另一方面显示：HBx 转染组中 nephrin 蛋白表达较

阴性对照及空白对照组均下降，这说明 HBx 除了

抑制足细胞增殖、促进其凋亡外，还可能通过对

nephrin 蛋白的调节引起蛋白尿的产生 [9-10]。前期

研究发现 HBV-GN 足细胞凋亡可能与 HBx 能上调

STAT3、JAK2 表 达， 从 而 激 活 STAT3/JAK2 信 号

通路有关 [11-12]。

干扰素是一类具有抗病毒、免疫调节及抗肿

瘤作用的细胞因子 [13]。临床发现慢性乙型肝炎合

并肾损害者较没有肾损害者血清干扰素水平低，

儿童 HBV-GN 给予干扰素治疗后，病毒水平抑制

后尿蛋白明显缓解，但干扰素缓解蛋白尿机制仍

不十分清楚。因此本研究设计了上述实验，探讨

干扰素是否能调节 HBx 的功能，为 HBV-GN 的治

疗提供新的理论指导。

该研究通过将干扰素与 HBx 诱导足细胞共培

养，发现与干扰素共培养的足细胞生长状态较好，

CD2AP、nephrin、synaptopodin 的表达水平升高，

TRPC6 的 表 达 水 平 下 降。Russo 等 [14] 研 究 发 现

CD2AP 基因敲除小鼠出现蛋白尿，可能与肾小球

滤过功能障碍有关，CD2AP 主要定位于足细胞 SD

上，是足细胞胞内重要的接头蛋白，一旦 CD2AP

受到损伤，细胞骨架的稳定性就会遭到破坏，进

而足突融合消失，产生大量的蛋白尿。nephrin 是

SD 的主要结构蛋白，对维持细胞形态和稳定滤过

屏障起重要作用。Kim 等 [15] 发现 synaptopodin 可

通过 A- 肌动蛋白 4 与足细胞表达的紧密连结蛋白

MACI-1 相互作用，进而与细胞骨架蛋白相连接，

synaplopodin 是足细胞分化成熟的经典标志之一。

synaptopodin 在多种肾脏疾病中表达减少，伴有足

细胞的结构和功能变化及蛋白尿的产生 [16]。Wilson

等 [17] 研究发现 TRPC6 的编码基因突变，会导致肾

小球滤过屏障紊乱和肌动蛋白细胞骨架重排，导

致肾脏疾病的发生。TRPC6 在足细胞中主要分布

于初级足突和 SD 处，并且和足细胞 SD 相关蛋白

nephrin、podocin 存在共定位分布且能够相互作用，

共同维持 SD 的正常功能。该研究发现，干扰素对

TRPC6

CD2AP

nephrin

synaptopodin

β-actin

156 KD

80 KD

138 KD

109 KD

42 KD

对照组          INF-α 组         HBx 组      HBx+INF-α 组



 第 21 卷 第 9 期

  2019 年 9 月

中国当代儿科杂志 
Chin J Contemp Pediatr

Vol.21 No.9

Sep. 2019

·935·

足细胞 SD 相关蛋白及细胞骨架相关蛋白的功能有

一定程度的保护作用，从而维持 SD 的结构稳定和

足细胞正常功能，对损伤的足细胞起一定的修复

作用，其机制有待进一步研究。

总之，该研究表明干扰素可以改善 HBx 诱

导 的 足 细 胞 凋 亡， 通 过 对 CD2AP、nephrin、

synaptopodin 蛋白的调节，从而维持足细胞 SD 的

完整性及细胞骨架蛋白的稳定性，该研究为干扰

素 治 疗 HBV-GN 蛋 白 尿 提 供 实 验 依 据， 同 时 为

HBV-GN 今后靶向治疗提供思路。
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