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Anallse de Mutacoes do Gene NPHS2 na

Glomeruloesclerose Segmentar e Focal Esporadica e
Familiar
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Tabela 2: Dados laboratoriais

INTRODUCAO
Adultos (n=85) Criancas (n=10)**

Mutacoes do gene NPHS2 que codifica a podocina estao

, Inicial Final Inicial Final
associadas a glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF) na sua 5
forma secundaria. A presenca dessas mutacdes resultam em TFGe 02,5 36,5 1,20,63 0,55£0,27
, e . .. (ml/min/1,73 m?) (31,5-104)** (16-67)
sindrome nefrotica resistente a corticosteroides. ——
Proteindria 24 h 4 683 0,9 6,08 0,16
OBJET'VO ou IPC (119_717) (011'211) (316'17/8) (011'016)
Det , lancia de 3 poli . q q doci Albumina sérica 3,2% 4,04 1,88 43
e errmnar a prevaléncia e. pcz wpor |§mos, .o gene da podocina (2,2-3,9) (3,8-4,5) (1,5-2,5) (3,9-4,5)
em criancas e adultos com diagndstico histologico de de GESF. . _ _ _ . .
*mediana e intervalo interquartil; TFGe: taxa de filtracdao glomerular estimada (CKD-EPI);
P * % - 5méadi o = —
METODOS nao transplantadas; °médiatdesvio-padrao (p=0,029)

IPC: Indice proteinuria/creatininuria; #¥p<0,01 (inicial vs. final); %p<0,001 (inicial vs. final)
Foram incluidos no estudo 23 criancas e 85 adultos com diagndstico
de GESF confirmado por bidpsia renal.

Foram avaliados: idade de surgimento da doenca, sindrome
nefroldogica de apresentacao, proteinuria, taxa de filtracao

glomerular, resposta ao tratamento e desfecho clinico. G/A
- A . ) . . » (heterozigoto)
A analise molecular dos trés Single Nucleotide Polymorphism foi o

feita por PCR em tempo real, e incluiram os polimorfismos p.R229Q

Alelo A

(rs61747728), p.A242V (rs61747727) e p.R138Q (rs74315342) .al‘{. G/G
(Invitrogen Carlsbad, CA, USA). s < Ef“ (homozigoto)

RESULTADOS

Tabela 1: Dados demograficos e clinicos

Adultos (n=85) | _ Criangas (n=23)

Alelo G

Figura 1: Grafico de amplificacao na analise do polimorfismo

Idade (anos) 45177 1045 0.R229Q (rs61747728) por PCR em tempo real
S (mese 95 (BBl 12115989, Foram detectados mutagoes em 10(13%) dos adultos: p.R229Q com
Etnia (Brancos) 63 (81,8) 17(73,9) 4 heterozigotos (G/A); p.A242V com 6 heterozigotos (C/T). Nenhuma
Idade inicio sintomas (anos) 34+17 514 mutacdo foi encontrada para p.R138Q (amostras homozigotas, G/G).
Sindrome nefrdtica 57 (68,3) 22 (95) Nas criancas, apenas 1 paciente apresentou heterozigose para
Historia familiar positiva 7 (8,3) 3 (13) p.R229Q.
Hipertensao arterial 66 (78) 8 (35)
Ty 7 (8,2) 1(4,5) Na comparacao entre os adultos com e sem mutacao, houve diferenca
_— e.m etma. (negra 44% vs. 11%; p=0,013) e uso I’TlaIS prolongado de
, ciclosporina (33% vs. 5,7%; p=0,002), entretanto nao houve diferenca
ISR & SEEMEED (Emes) AERIA 2o na funcao renal, no nivel de proteinuria e nos desfechos renais. A
Tratamento conservador 43 (51) 9(39) presenca da mutacdo n3do foi associada a resisténcia ao tratamento
Em dialise 26 (31) 1(4) imunossupressor (p=0,338).
Transplantados 16 (19) 13 (57)* Dos 10 pacientes adultos que apresentaram a mutacdo, um
:Médi? + DP; n (%); **n(%); *mediana(P25-P75) #pacientes incluidos apds realizagdo de transplantou e apresentou recidiva de GESF no enxerto.
xrena
Tratamento imunossupressor utilizado na GESF: CONCLUSOES

Adultos: metilprednisolona (7%), prednisona (76%), ciclofosfamida (42%),
ciclosporina (44%), tacrolimus (21%), micofenolato (10%) e azatioprina (1,3%)
Criancas: metilprednisolona (59%), prednisona (100%), ciclofosfamida (5,6%),
ciclosporina (89%)e micofenolato (6%)

Globalmente, a prevaléncia das mutacdoes do gene da podocina em
adultos foi de 13%, em acordo com outros estudos.

Para determinar de forma acurada a prevaléncia das mutacdoes em
criancas sera necessario aumentar o tamanho da amostra.
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