
 

 

การกลายพนัธ์ุของยนีทีพ่บในผู้ป่วยเด็กไทยกลุ่มอาการเนโฟรติก 
ทีไ่ม่ตอบสนองต่อการรักษาด้วยสเตยีรอยด์ 

 
นางสาวไพลนิ สาครนาวชัีย 

บทคัดย่อ  

บทน า: การศึกษาเป็นจ านวนมากในปัจจุบนัไดช้ี้ให้เห็นถึงความสัมพนัธ์ระหวา่ง podocyte-
expressed gene mutation กบักลุ่มอาการเนโฟรติกท่ีไม่ตอบสนองต่อการรักษาดว้ยสเตียรอยดซ่ึ์งมกั
ไม่ตอบสนองต่อการรักษาดว้ยยากดภูมิคุม้กนั และมกัมีผลช้ินเน้ือไตเป็นแบบ focalsegmental 
glomerulosclerosis ซ่ึงอาจจะน าไปสู่ภาวะไตวายระยะสุดทา้ยในอนาคต  หลายยนีมีบทบาท
ดงักล่าวและพบวา่มีความแตกต่างของความชุกในแต่ละช่วงอายแุละเช้ือชาติ 
วตัถุประสงค์:เพื่อศึกษาถึงการกลายพนัธ์ุของยนีในผูป่้วยเด็กไทยกลุ่มอาการเนโฟรติกท่ีไม่
ตอบสนองต่อการรักษาดว้ยสเตียรอยด(์แรกเกิดถึงอาย1ุ5ปี)ในภาควชิากุมารเวชศาสตร์ 
โรงพยาบาลศิริราช 
วธีิการวจัิย:การตรวจหาการกลายพนัธ์ุของยนี โดยใชว้ธีิ  DNA sequencing ทั้ง 8 Exons ส าหรับยนี 
NPHS2, 13 Axonsส าหรับยนี TRPC6 และ 21 Exonsส าหรับยนี ACTN4  ส่วนยนีWT1 กบัยนี
CD2AP ใชว้ธีิ screening ดว้ย DHPLC (Denaturing high performance liquid chromatography) แลว้
เลือกคนท่ี positive (มี peak ท่ีแตกต่างจาก normal control ) น ามาท า DNA sequencing 18 Exons  in 
CD2AP และ 10 Exons  in WT1 
ผลการวจัิย:จากการศึกษาในประชากรจ านวน 10 คนพบวา่มี heterozygous missence mutations
จ านวน 3 รายในยนี CD2AP, ACTN4 และ TRPC6 ตามล าดบั ซ่ึงเป็นต าแหน่งท่ีไม่เคยมีรายงานมา
ก่อนเม่ือเปรียบเทียบจากการตรวจคดักรองในกลุ่มประชากรปกติเช้ือชาติเดียวกนัจ านวน >200 
allele ไม่พบหรือพบมีการกลายพนัธ์ุดงักล่าวในประชากรทัว่ไปนอ้ยกวา่ 1% ประกอบกบัต าแหน่ง
น้ีเป็นต าแหน่งอนุรักษใ์นสัตวห์ลายๆ species ซ่ึงแสดงถึงความส าคญัของยนีดงักล่าว ร่วมกบัการใช้
โปรแกรมในการท านายผลของการกลายพนัธ์ุ  คาดไดว้า่อาจเป็นการกลายพนัธ์ุท่ีก่อใหเ้กิดโรคจริง 
สรุป:การกลายพนัธ์ุของยนีCD2AP, ACTN4 และ TRPC6 ท่ีพบในการศึกษาน้ีอาจเป็นสาเหตุของ
กลุ่มอาการเนโฟรติกท่ีไม่ตอบสนองต่อการรักษาดว้ยสเตียรอยดใ์นเด็กไทยแต่อาจมีความแตกต่าง
ของต าแหน่ง และลกัษณะการกลายพนัธ์ุของยนีท่ีพบในประชากรต่างเช้ือชาติ อยา่งไรก็ตาม
การศึกษาน้ีมีประชากรจ านวนนอ้ย แต่อาจใชเ้ป็นฐานขอ้มูลในการศึกษาต่อไป 
 



 

 

GENETIC MUTATION IN STERIOD RESISTANT NEPHROTIC 
SYNDROME IN THAI CHILDREN 

MISS PAILIN SAKORNNAWEECHAI 

Abstract 

Introduction:Mutationsin several single genes expressed of glomerularpodocytes have been 
identified in patients withsteroid resistance nephrotic syndrome (SRNS). It related to abnormal 
renal histology whichtypically showed focal segmental glomerulosclerosis (FSGS) with poor 
response toimmunosuppressive therapy. 

Objective: Identifiedpodocyte-expressed genetic mutation in NPHS2, WT1, CD2AP, ACTN4, 
and TRPC6 in SRNS in Thai children. 

Methods:Mutation analysis was performed by DNA sequencing the 8 Exons in NPHS2, 13 Axons 
in TRPC6 and 21 Exons in ACTN4 genes. WT1 and CD2APgenes were screening withDHPLC 
(Denaturing high performance liquid chromatography) .The DNA sequencing 18 Exons in 
CD2AP and10 Exons in WT1 were performed in only positive screening DHPLC. 

Results:We identifiedunpublished heterozygous missence mutation in CD2AP, ACTN4 and 
TRPC6 genes in 3 of 10 Thai children with SRNS. Theseheterozygous missence mutations could 
be pathogenic becausewe did not find or found the mutations less than 1%  when screening in 
normal control with the same ethnic group at  > 200 alleles. We also use polyphen2 and mutation 
taster to predict the disease causing mutation. 

Conclusion:Theheterozygous missence mutationsin CD2AP, ACTN4 and TRPC6 genes could be 
pathogeniccause of steroid resistant nephrotic syndrome in Thai children butthe mutations may 
different in other population .Limitation in this study is due to small sample size. 
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