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Nefroticky syndrom (NS), zplsobeny nemoci minimalnich zmén glomerulti
(MCD) nebo fokalni segmentalni glomerulosklerézou (FSGS), ma asi ve
20% ptipadi geneticky podklad zplsobeny mutacemi v genu NPHS2
kodujicim protein podocin, ktery hraje dtlezitou roli ve filtra¢ni bariéfe
ledvin. Cilem této prace bylo zavedeni mutaéni analyzy genu NPHS2 a
vySetfeni souboru pacient s NS. Bylo vySetieno 71 pacienti s FSGS/MCD
a na zakladé vysledkd byly testovany 2 casté polymorfismy v NPHS2
(p-R229Q a p.P20L) i v souboru pacientii s dalSimi glomerulonefritidami
(GN): IgA nefropatie (IGAN) (n=169), membranozni GN (MGN) (n=46), a
v kontrolni skupiné (n=300). Dale byly vySetfeny 2 polymorfismy
nachéazejici se v promotoru genu vaskuldrniho endotelového ristového
faktoru (VEGF) (-2578 A/C a -1154 A/G) a ovliviyjici hladinu jeho exprese.
VEGEF je produkovan specializovanymi ledvinovymi buitkami, tzv. podocyty
a ma funkci v tvorbé cév a fenestraci kapilar. VySetfovany soubor obsahoval
56 pacientd s FSGS/MCD, 113 s IGAN, 44 s MGN a 311 kontrol. U
pacientd s FSGS/MCD vzniklym v dospélosti nebyla nalezena mutace v
NPHS2. Byla nalezena 1 homozygotni mutace p.V290M u pacientky s FSGS
vzniklou ve 3 letech a déale nepopsand heterozygotni varianta v
nekonzervované oblasti genu NPHS2 p.G97S s nejasnym vyznamem u
pacienta s FSGS od détstvi. U 1 pacientky byla nalezena kombinace
polymorfismii. Frekvence polymorfismu p.R229Q byla u pacientl i kontrol
kolem 10%. Ani u jednoho z polymorfismi VEGF jsme nepotvrdili
signifikantni vliv na progresi onemocnéni. Byl naznacen negativni efekt CC
genotypu -2578 C/A polymorfismu na klinicky pribéh MCD/FSGS.



