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ARTIGO ORIGINAL

Biomarcadores séricos e urinarios na nefrite lupica: qual o
papel do suPAR e do VEGF?

Serum and urinary biomarkers in lupus nephritis: do suPAR and VEGF

play a role?

Resumo

Introducdo: A extensdo, atividade e efeitos
do acometimento renal no lupus eritematoso
sisttmico sio condicoes de  dificil
diagnéstico, sendo geralmente necessdria
bidpsia renal para tal fim. Métodos ndo
invasivos despertam, portanto, grande
interesse para uma melhor compreensio
das caracteristicas e prognéstico da nefrite
lapica (NL). Avaliamos os niveis de VEGF e
suPAR como biomarcadores ndo invasivos
da atividade da doenca na NL. Métodos:
Este estudo transversal envolveu pacientes
com NL, de ambos os sexos, com 18
anos ou mais, atendidos no Ambulatério
de Glomerulopatias da Disciplina de
Nefrologia da Universidade Federal de
Sio Paulo (UNIFESP). Foram avaliadas
caracteristicas clinicas e histopatolégicas
renais, perfis de exames laboratoriais de
rotina, suPAR sérico e urinario e VEGF
sérico de pacientes com NL. Resultados:
A amostra consistiu em 51 pacientes com
NL, a maioria do sexo feminino (88,2%),
brancos (51,0%) com idade média de 36,1
anos (18 a 65 anos) e duracio mediana da
doenca de 2,5 anos (1 més a 32 anos). Foi
encontrada uma correlagio positiva entre
suPAR wurinario e escores SLEDAI-2K e
hematuria. Nio foi observada correlacio
significativa entre VEGF sérico e suPAR
sérico e urindrio e proteinuria, creatinina
sérica e relacio P/C urindria. Conclusoes:
Os niveis séricos de suPAR e VEGF nio
foram indicativos de atividade renal ou geral
do LES, mas nossos dados sugerem que o
suPAR urindrio pode ser um biomarcador
util para tais condigdes, uma vez que seus
niveis demonstraram correlacionar-se com
a presenca de hematiria e com escores
SLEDAI-2K mais elevados.

Descritores: Fator de Crescimento do
Endotélio Vascular; suPAR; Lipus
Eritematoso Sistémico; Nefrite Lupica;
Hematuria; Proteintria; Biomarcadores.

ABSTRACT

Introduction: The extent, activity, and
effects of renal involvement in systemic
lupus erythematosus are conditions
difficult to diagnose and a renal biopsy is
usually required for such purpose. Non-
invasive methods are then of high interest
to better understand lupus nephritis
(LN) features and prognosis. We have
evaluated VEGF and suPAR levels as non-
invasive biomarkers of disease activity
in LN. Methods: This cross-sectional
study enrolled patients with LN aged
18 years or older of both genders who
were assisted at the Outpatient Clinic
of Glomerular Diseases of the Division
of Nephrology of the Federal University
of Sio Paulo (UNIFESP). Clinical renal
histopathological characteristics, routine
laboratory test profiles, and serum and
urinary suPAR and serum VEGF of
patients with LN were evaluated. Results:
The sample consisted of 51 patients with
LN, most of them females (88.2%),
white (51.0%) with a mean age of 36.1
years (18 to 65 years), and a median
disease duration of 2.5 years (1 month
to 32 vyears). A positive correlation of
urinary suPAR with SLEDAI-2K scores
and hematuria was found. No significant
correlation was found between serum
VEGF and serum and urinary suPAR and
proteinuria, serum creatinine, and urinary
protein/creatinine  ratio. Conclusions:
Serum suPAR and VEGF levels were
not indicative of renal or general SLE
activity, but our data suggest that urinary
suPAR may be a useful biomarker of such
conditions, as its levels have been shown
to correlate with the presence of hematuria
and with higher SLEDAI-2K scores.

Keywords: Vascular Endothelial Growth
Factor; suPAR; Lupus Erythematosus,
Systemic; Lupus Nephritis; Hematuria;
Proteinuria; Biomarkers.

© O

= [


https://orcid.org/0000-0002-8594-8735
https://orcid.org/0000-0003-4592-3530
https://orcid.org/0000-0003-1317-4109
mailto:gm.kirsztajn@unifesp.br
DOI: https://doi.org/10.1590/2175-8239-JBN-2023-0043pt
https://doi.org/10.1590/2175-8239-JBN-2024-0137pt
https://doi.org/10.1590/2175-8239-JBN-2024-0137pt

O papel do suPAR e do VEGF na nefrite Iipica

INTRODUCAO

A extensdo, a atividade e o impacto do acometi-
mento renal no lipus eritematoso sistémico (LES) sdo
dificeis de diagnosticar. Nenhum parametro clinico ou
exame laboratorial isolado define essas caracteristicas,
embora alguns deles contribuam para um diagnédstico
adequado. Dada a complexidade da doenga, uma
avaliacdo objetiva utilizando escores, como o Indice de
Atividade da Doenga do Lupus Eritematoso Sistémico
(SLEDAI, na sigla em inglés), é util para detectar
alteracoes clinicas, analisar novas possiveis terapias e
orientar o controle da atividade da doenca®.

O acometimento renal ocorre em cerca de 60%
dos pacientes com LES? e a biopsia renal é o padrio-
ouro para o diagnostico de nefrite lupica (NL). Como
a biopsia é um procedimento invasivo, métodos
ndo invasivos sio de grande interesse para melhor
estabelecer as caracteristicas da NL, incluindo surtos
e prognostico®. Um biomarcador ideal para a NL deve
refletir a atividade da doenga e as classes histoldgicas,
prever recidivas, ser facilmente mensuravel e permitir
o diagnostico precoce do acometimento renal®.

Entre os biomarcadores recentemente sugeridos
como ferramentas laboratoriais no manejo da NL
estio o fator de crescimento endotelial vascular
(VEGF) e o receptor do ativador de plasminogénio
tipo uroquinase soluvel (suPAR).

O VEGF é um biomarcador produzido por células
endoteliais, mondcitos, macrofagos, células T ativadas,
entre outras células. Sua producdo é aumentada em
resposta a inflamac¢do, mas sua expressdo renal é
reduzida em pacientes com NL. Portanto, o papel do
VEGF é controverso e ainda precisa ser elucidado’.

Muitos estudos sobre citocinas no LES tém-se
concentrado em um ndmero limitado de marcadores.
Adhya et al.® avaliaram um painel de seis citocinas e
concluiram que o receptor 1 do fator de necrose tumoral
(TNF-R1), especialmente no soro, mas também na urina,
pode ser um marcador util, juntamente com o VEGF
sérico e a proteina quimiotatica de mondcitos-1 (MCP-
1), particularmente para o diagnéstico de NL ativa.

O receptor do ativador de plasminogénio tipo
uroquinase (uPAR) é uma proteina ligada a membrana
presente em diversas células envolvidas no sistema
imunoldgico (macréfagos, mondcitos, linfocitos T).
Quando dissociada da superficie celular, dd origem a
sua forma soluvel (suPAR). Nos poddcitos, o uPAR
promove a contragdo celular, a fusio dos processos
podocitdrios e a proteindria®, e foi descrito como um
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indicador de ativa¢io do sistema imunoldgico. Este
biomarcador tem sido estudado em diferentes doengas’
e seu papel precisa ser melhor avaliado na NL.

Enocsson et al.'? foram os primeiros a demonstrar
uma associa¢io entre os niveis séricos de suPAR
e danos irreversiveis aos Orgdos no LES. Niveis
significativamente mais elevados de suPAR foram
observados em pacientes com uma classifica¢io
mais elevada no Indice de Danos (SDI) do Systemic
Lupus International Collaborating Clinics (SLICC)/
American College of Rheumatology (ACR) entre 2 e
5 anos apds sua inclusio.

No presente estudo, avaliamos os niveis de VEGF
e suPAR como candidatos a biomarcadores nio
invasivos da atividade da doenca na NL e avaliamos
sua associagao com testes laboratoriais tradicionais
utilizados para monitorar a atividade da doenca no
LES e na NL.

MEetopos

DesenHo Do EsTubpo, DEFINICAO DO TRABALHO,
AvaLIAcOES CLiNICAS E LABORATORIAIS

Este estudo transversal prospectivo incluiu pacientes
adultos com NL com idade igual ou superior a 18
anos, de ambos os sexos, atendidos no Ambulatério
de Glomerulopatias da Disciplina de Nefrologia da
Universidade Federal de Sao Paulo (UNIFESP).

Foram avaliadas as caracteristicas clinicas, labo-
ratoriais e histopatoldgicas renais dos pacientes, bem
como os exames laboratoriais de rotina utilizados no
acompanhamento clinico. Os desfechos do estudo
foram os niveis séricos de VEGF e os niveis séricos
e urindrios de suPAR como marcadores da ativi-
dade da doenca em individuos com NL. Ambos os
biomarcadores foram analisados nas mesmas amostras
de urina e sangue em que foram realizados os testes de
rotina. Os critérios do SLEDAI-2K foram empregados
para estabelecer os escores de atividade da NL.

O diagnéstico de LES foi estabelecido de
acordo com os critérios da American Association
of Rheumatology"'. A injuria renal aguda (IRA) foi
definida com base na elevacio da creatinina sérica, ou
seja, aumento de 1,5 a 1,9 vezes o valor basal em sete
dias ou aumento absoluto de 0,3 mg/dL em 48 horas,
conforme proposto pelo KDIGO™?,

DetermINACAO DO VEGF

Os niveis de VEGF foram determinados utilizando o
kit Quantikine® ELISA Human VEGF (cat. DVE0O)
conforme as instrugoes do fabricante.



Na placa contendo a fase sélida e o anticorpo
monoclonal VEGEF, foram incubados, por 2 horas em
temperatura ambiente, 100 pL de diluente RD1W, a
curva padrdo, os controles (Immunoassay Control
Group 1, R&D Systems, cat. # QCO1) e as amostras
por pogo.

Foram realizadas lavagens e 200 pL de conjugado
de VEGF humano foram adicionados e incubados por
2 h em temperatura ambiente. A placa foi entao lavada
€ 200 pL da solugio de substrato foram adicionados e
incubados por 25 minutos em temperatura ambiente.
Ap6s o periodo de incubagio, a reacdo foi bloqueada
pela adi¢do de 50 pL de solugio de parada.

A leitura da reacio foi realizada em um espec-
trofotdbmetro (Titertek Multiskan, UNISCIENCE)
no comprimento de onda de 450 nm.

DeTerMINACAO DO SUPAR

A determinag¢do dos niveis de suPAR foi realizada
usando um kit comercial de acordo com as instrugoes
do fabricante.

Na placa contendo a fase sélida adsorvida
com o anticorpo monoclonal anti-uPAR, foram
adicionados 100 pL do diluente RD1W, 50 pL do
padrio, os controles (Immunoassay Control Group
4, R & D Systems, cat. # QC21) e as amostras. A
placa foi incubada por 2 h em temperatura ambiente.
Foram realizadas lavagens e, em seguida, 200 pL de
conjugado de uPAR humano foram adicionados e
incubados por 2 h em temperatura ambiente. A placa
foi entdo lavada e 200 pL da solu¢do de substrato
foram adicionados e incubados por 30 minutos em
temperatura ambiente. Apds o periodo de incubacdo,
a reagao foi bloqueada pela adi¢io de 50 pL de
solucdo de parada. A leitura da reacio foi realizada
em um espectrofotometro (Titertek Multiskan,
UNISCIENCE) no comprimento de onda de 450 nm.

ANALISE EsTATiSTICA

Primeiramente, foi realizada uma analise estatistica
descritiva, seguida de analises inferenciais, utilizando
os testes de Mann-Whitney (suPAR urindrio e sérico
e VEGF sérico vs. niveis de hematiiria, anti-DNA e
de complemento) e Kruskal-Wallis (suPAR urinario e
sérico e VEGF sérico vs. niveis de proteindria), além
da correlacio de Spearman (suPAR urindrio e sérico
e VEGF sérico de acordo com os escores SLEDAI-
2K). O nivel de significincia foi estabelecido como
p < 0,05. As andlises estatisticas foram realizadas
utilizando o programa estatistico R versio 3.3.2.

O papel do suPAR e do VEGF na nefrite Itpica

TABELA 1 CARACTERISTICAS GERAIS DOS PACIENTES
COM NEFRITE LUPICA
Sexo (n =51) feminino 45 88,2%
masculino 6 11,8%
Raca/etnia brancos 26 51,0%
(n=51) pretos 10 19,6%
miscigenados 15 29,4%
(pretos+brancos)
Idade (anos) meédia 36,1
(n=51) mediana 32,0
minimo-méaximo 18-65
desvio-padréo 12,2
Classes de NL 1l 7 13,7%
n = 51) v 27 53,0%
V 16 31,4%
desconhecida 1 2,0%
Duragao da média 5,72
Ejnoing;a) (anos) mediana 2,50
minimo-maximo 0,08-32,00
desvio-padréo 746
Medicamentos CSA 1 2,0%
;”J;‘peo:;ores PRED 17 333%
(n=51) AZA+PRED 5 9,8%
MYC+PRED 25 49,0%
Nenhum 3 5,9%
Injuria renal nao 44 86,3%
aguda (n = 51) sim 7 137%
Score média 10,2
(SrJ‘EDEﬁl)_ZK mediana 11,0
minimo-maximo 0,0-23,0
desvio-padrao 5,6

Abreviagoes — NL: nefrite lUpica; AZA: azatioprina; CSA: ciclosporina;
MYC: micofenolato; PRED: prednisona.

Nota — A maioria dos pacientes apresentou NL classes IV (51,0%) e V
(31,4%), predominantemente sem injuria renal aguda (86,3%).

ResuLtaDOS

A amostra foi composta por 51 pacientes com
NL, a maioria do sexo feminino (88,2%), brancos
(51,0%), com idade mediana de 32 anos, variando
de 18 a 65 anos, e duracio mediana da doenca de
2,5 anos, com varia¢ao de 1 més a 32 anos (Tabela 1).
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TABELA 2 RESULTADOS LABORATORIAIS DOS PACIENTES TaBELA 3 NiVEIS DE SUPAR URINARIO E SERICO E VEGF
COM NEFRITE LUPICA SERICO DE PACIENTES COM NEFRITE LUPICA
Hematuria sim 28  54,9% suPAR média 3445,01
(n =51) nao 23 45,1% urinario mediana 268770
(pg/mL)
Proteinuria <1 23 45,1% (n=51) minimo-maximo 453,40-12440,23
g/24h) (n = 51) 1-3,5 n 21,6% desvio-padrao 2612,49
> 3,5 17 333% VEGF média 303,97
Proteindria média 2,50 serico mediana 225,37
(0/24h) (pg/mL)
(n=51) mediana 1,05 (n=51) minimo-maximo 2,26-1261,13
minimo-méaximo 0,00-9,49 desvio-padrao 29713
desvio-padrao 2,64 suPAR média 3525,23
Anti-DNA positivo 17  33,3% f;i;l/fr?u mediana 3098,19
(n =51) negativo 34 66,7 % (n=51) minimo-maximo 1326,30-14591,21
Complemento normal 35 68,6% desvio-padrao 213721
(n=517) baixo 16 31,4%
Albumina sérica normal 34 66,7 %
(g/dL) (n = 51) baixa 17 33,3%
o .
Creatinina <1.2 (normal) 36 70.6% Do total, 16 (31,4%) p/aalentc?s. apresentaram
sérica (mg/dL) . consumo de complemento (niveis séricos de C3 e/ou
(n=51) 21.2 15 29.4% C4 abaixo da faixa de referéncia de normalidade).
Creatinina média 1,26 Avaliou-se a associa¢do dos trés biomarcadores
sérica (mg/dL) mediana 0,97 (suPAl? .urlnarl(.), / YEGF e suPAR .S.CITICO) com
(n=57) _ _ hematuria, proteintria de 24 horas, positividade para
minimo-maximo 0,43-4,88 . . e,
anticorpos anti-DNA, niveis séricos de complemento,
desvio-padrao 0,98 creatinina sérica, relacdo proteina/creatinina urindria
RPCU (g/g) < 0,15 (normal) 7 13,7% e escores SLEDAI-2K. Os resultados inferenciais
(n=57) >0,15 44 86,3% confirmaram que pacientes com hematuria glomerular
RPCU (9/g) média 205 apresentaram niveis mais elevados de suPAR urindrio
(n=51) g 1'04 em comparagdo com aqueles sem hematiria (p =
mediana ' 0,003). Ja para VEGF (p = 0,219) e suPAR sérico
minimo-maximo 0,00-9,69 (p = 0,623), houve uma associacio negativa, sem
desvio-padrao 2,46 significancia estatistica.

Abreviacdo — RPCU: relacao proteina/creatinina urinaria.

Os resultados

laboratoriais

rotina sao

apresentados na Tabela 2, e os niveis de suPAR
urindrio, suPAR sérico e VEGF sérico, na Tabela 3.

Verificou-se que 28 (54,9%) pacientes apres-

entaram hematuria glomerular caracterizada pela

presenca de dismorfismo eritrocitario. Niveis de
proteintria superiores a 3,5 g/24 h foram observados
em 17 (33,3%) pacientes.

O anti-DNA negativo e niveis normais de albumina

sérica foram confirmados em 34 (66,7%) pacientes.
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Naio houve associagio entre niveis de proteindria
e suPAR urinario (p = 0,631), VEGF (p = 0,727) e
suPAR sérico (p = 0,561). Embora os pacientes com
anti-DNA positivo tenham apresentado niveis mais
baixos de suPAR urindrio (p = 0,936), VEGF (p =
0,424) e suPAR sérico (p = 0,328) em comparagio
com aqueles com anti-DNA negativo, esse resultado
ndo foi estatisticamente significante. As categorias de
creatinina sérica e a relacdo proteina/creatinina nio
foram associadas aos niveis de suPAR e VEGF.

Confirmamos uma correlacio positiva entre
SLEDAI-2K e suPAR urinario
correlacio de Spearman r = 0,347; p = 0,012,

(coeficiente de

Figura 1), e também entre hematuria glomerular e
suPAR urinario (r = 0,322; p = 0,021). Quanto maior



g 1 x
&7 ¥
8
=3
=3
S %
8-1 *
oy -
£ 8 »
=3 4
QE- L * *
55-
[N —
2 © J * »
» *
81* K
g ] “a ’
»
4 *
8 l' * « *
?‘3 * * ES *
7 % * >
o % » ¥ * * ® ¥ +
Q-i
= e
e *
o

LN L B B B LN I B B B B ) LI I B B B B LA B B
0123456789 11 13 15 17 19 21 23
SLEDAI

Figura 1. Diagrama de dispersédo bidimensional entre suPAR urinario
(pg/mL) e escores SLEDAI-2K em pacientes com nefrite lUpica.

os indices de SLEDAI-2K e hematdria, maiores os
niveis de suPAR urindrio.

Nio foi encontrada associacdo estatisticamente
significante entre VEGF sérico e suPAR urindrio
(r = -0,197; p = 0,165), proteintria (r = -0,187;
p = 0,188), creatinina sérica (r = 0,034; p = 0,814)
e relacdo proteina/creatinina urindria (r = -0,220;
p=0,121).

O mesmo ocorreu ao investigar possiveis
associagOes entre o suPAR sérico e o SLEDAI-2K
(r = 0,055; p = 0,699), os niveis de proteintria de
24 horas (r = 0,154; p = 0,280) e a relagdo proteina/
creatinina (r = 0,253; p = 0,073). Niveis mais elevados
de creatinina sérica foram associados a niveis mais
altos de suPAR sérico (r = 0,511; p < 0,001).

DiscussAo

A nefrite lipica é uma das manifesta¢cdes mais graves
do LES, resultando em alta morbidade e mortalidade.
A avaliagio da atividade e da gravidade da injaria
renal é importante para um melhor acompanhamento
dos pacientes. Este estudo teve como objetivo avaliar
o perfil de suPAR e VEGF em pacientes com NL e
sua eventual associa¢io com a atividade da doenca no
LES e na prépria NL.

A amostra da populagio com NL aqui avaliada
consistiu em 51 pacientes, sendo 88,2% do sexo
feminino, com idade média de 36,1 anos. Essas
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caracteristicas sio semelhantes as encontradas

B estudaram 68

em outros estudos. Satirapoj et al.
pacientes asidticos com predominancia do sexo
feminino (97,1%) e idade média de 31,7 anos. Em
2017, um estudo brasileiro analisou 8.761 causas de
6bito nas quais o LES foi registrado como doenga
subjacente. Nesse estudo, 90,7% dos participantes
corresponderam a mulheres, na faixa etdria foi de 20
a 39 anos, e 49,2% eram brancos'“.

A classificacdo racial/étnica dos individuos no
Brasil é dificultada pela elevada miscigenacdo da
populagio. No entanto, com base na raga atribuida
aos pacientes nos prontudrios médicos, 51% foram
considerados brancos, uma porcentagem semelhante
a do ultimo estudo citado'.

Em nosso servico, os pacientes com NL sdo
geralmente submetidos a biépsia renal quando
apresentam  anormalidades urindrias ~ mais
proeminentes e/ou disfun¢do renal no momento da
apresentagdo e/ou ndo respondem ao tratamento
imunossupressor durante o acompanhamento.
Com relagio ao diagnostico histologico, houve
uma predominancia de pacientes com NL classe TV
(51%), seguidos por NL classe V (31,4%). A classe
IV representa o padrdo histolégico associado as
formas mais graves de NL, conforme relatado por
outros autores'>!'>16, Vale ressaltar que nosso estudo
foi realizado em um hospital de cuidados tercidrios
que recebe pacientes de todo o pais, muitas vezes
encaminhados por apresentarem condi¢des graves e
complexas, o que em parte justifica a predominancia
dessa apresentacdo. Embora a classe IV da NL tenha
sido a classe histolégica predominante, somente uma
minoria desses pacientes (13,7%) apresentou IRA em
algum momento do curso da doenca.

Houve predominincia de mulheres com NL classe
IV e de atividade moderada na populacdo do estudo
(de acordo com o SLEDAI-2K). O SLEDAI-2K é uma
modificacdo do SLEDAI original e ambos sio usados
como indicadores de mortalidade no LES, além de
serem utilizados para mensurar a atividade da doenca
e avaliar a necessidade de inicio do tratamento!”.

Neste estudo, observou-se uma correlagio positiva
e crescente entre os escores do SLEDAI-2K e os niveis
de suPAR urindrio (quanto maior o escore, maiores
os valores do biomarcador urinirio), mas o mesmo
ndo ocorreu com os niveis séricos de suPAR e VEGF.

Em nossa populacdo, o teste para anticorpos anti-
DNA foi positivo em 33,3% e a hipocomplementemia

Braz. . Nephrol. 2025, 47(4):e20240137
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(reducio de C3 ou C4) ocorreu em 31,4% dos
pacientes. Os niveis de complemento e a positividade
para anti-DNA ndo apresentaram correlagio com
os niveis de suPAR ou VEGF. Sabe-se que titulos
positivos ou crescentes de anticorpos anti-DNA e
hipocomplementemia, especialmente niveis reduzidos
de C3, sdo indicativos de atividade renal; porém, esses
achados ndo sdo essenciais nem suficientes para tal
diagndstico's.

A hematiria glomerular isolada ¢é uma
anormalidade urindria importante no diagndstico
e acompanhamento de pacientes com NL e, neste
estudo, a hematuria esteve presente em 54,9% dos
pacientes no momento da coleta das amostras.
Embora frequentemente associada a atividade
renal, a hematdria nem sempre prediz doenga ativa
na NL", e testes adicionais sio necessdrios para
estabelecer o0 acometimento renal decorrente da NL. A
concomitancia de suPAR urindrio elevado e hemattria
reforcaria a atividade renal secundaria ao LES.

Na avaliacio de 87 individuos com NL, foi
encontrada uma correlacdo significante entre NL
ativa e VEGF urinario, mas nao com os niveis séricos
de VEGF®.

Os biomarcadores aqui avaliados também
foram estudados em outras glomerulopatias, como
a glomeruloesclerose segmentar e focal. Li et al.?
avaliaram o suPAR sérico em 109 individuos e
observaram que seus niveis foram significantemente
mais elevados em pacientes com essa doenga em
relagdo a individuos sauddveis ou a pacientes com
doenca de lesdes minimas ou nefropatia membranosa.

No presente estudo, avaliamos biomarcadores
laboratoriais tradicionais e novos em pacientes com
NL. Nio houve associacio entre os niveis séricos de
suPAR e VEGF e a atividade renal ou geral do LES,
mas os niveis urindrios de suPAR se correlacionaram
com a presenca de hematuria glomerular e com
escores SLEDAI-2K mais elevados, ou seja, com a
atividade da NL e do LES.

As limitacoes deste estudo incluem as
peculiaridades da etnia brasileira que podem estar
relacionadas a polimorfismos do gene VEGF e
a suscetibilidade ao LES. Nio foram avaliados
subgrupos de pacientes de acordo com a duragio da
doenca, tipos de tratamento, achados de bidpsia renal
€ outros parametros, uma vez que seria necessario um
nimero maior de pacientes para compor subgrupos

representativos. Além disso, embora os pacientes
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tenham sido recrutados no inicio do curso da doenca,
com uma média de 2,5 anos desde o diagnostico até
a inclusdo no estudo, diferentes periodos sob o uso
de antimalaricos e/ou imunossupressores podem ter
impactado os resultados.

Existem poucos estudos que investigam o papel
do suPAR e do VEGF em doencas glomerulares,
particularmente na NL. Esses resultados iniciais
sugerem um potencial papel para o suPAR urindrio
como um biomarcador capaz de refletir a atividade
da NL e do LES, que pode ser utilizado como uma
ferramenta adicional na prética clinica, e é dosado em
uma amostra de urina de ficil obtencio.
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