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INTRODUCAO OBJEIIVO

O feocromocitoma (FEO) € um tumor originario das Investigar o papel dos polimorfismos L769L, S836S e
células cromafins da medula adrenal e pode ocorrer na  G6915/5S904S do protooncogene RET no FEO associado a
forma esporadica ou associado a sindromes genéticas, ¥ NEM 2 e das mutacdoes somaticas do RET em pacientes
como a neoplasia enddcrina multipla (NEM) [1]. Essa com FEO esporadico no desenvolvimento desta neoplasia.
sindrome é caracterizada pela presenca de hiperplasia
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e/ou ne(_)plc_";tsila de uma ou mgu_s glandulas endocrinas no MATERIAL E METODOS

mesmo individuo, sendo classificada em NEM 1 ou NEM 2 _ _

de acordo com os 6rgdos acometidos. O protooncogene A amostra fol composta por 128 pacientes com NEM 2

RET é o gene de susceptibilidade para NEM 2. O (35 com FEO hereditario) e 12 pacientes com FEO
feocromocitoma ocorre em cerca de 50% dos pacientes esporadico. O DNA foi extraido de sangue periferico e/ou

com NEM 2 [2]. Estudos sobre o significado do RET no tecido embebido em parafina, os fragmentos foram
FEO esporadico séo limitados [3,4]. amplificados por PCR e genotipados por RFLP.

RESULTADOS

A idade média dos pacientes com FEO associado a NEM 2 foi de 36,1 + 13,5 anos e 60% dos pacientes eram do sexo
feminino. O grupo de pacientes com FEO esporadico apresentou idade média de 28,6 + 9,6 anos e 83,3% da amostra foi
composta por mulheres.

Tabela 1. Frequéncia dos polimorfismos do RET em pacientes com NEM 2 (n=128).

Distribuicao Genotipica

. . . . . Frequéncia
Polimorfismos Wild-type Heterozigotos Homozigotos Alglica (%)
Exon 13  L769L 69 50 9 26,6
Exon 14  S836S! 106 20 0 7,9
Exon 15 G691S/S904S2 83 38 3 17,9

Equilibrio de Hardy-Weinberg P> 0.20; !Dados disponiveis para 126 pacientes; 2Dados validos para 124 pacientes.

Tabela 2. Gendétipo de pacientes com neoplasia enddcrina multipla Tabela 3. Avaliagao de mutacoes
tipo 2 de acordo com a presenca de feocromocitoma. somaticas no tumor de pacientes com
feocromocitoma esporadico.
Mutacoes / Total Feo Sem Feo P
i i Feo
Polimorfismos (128) (35) (93) Mutacoes o
Mutacao no codon 634 (%) 72,7 74,3 72,3 0,31
%) 1 66,6
L769L (%)?! 39 55,2 32,9 0,01 MO18T (%)
4Y (%) 1
S836S (%)t 15,9 17,2 155 0,78 SIFERT () e
0 1
G691S/S904S (%) 33,3 34,3 33 1,0 SR () 8,3
1Presenca de polimorfismos do RET Presenca de mutacao somatica no RET
CONCLUSAQO

Estes dados sugerem que a variante genetica L769L do RET pode estar associada a maior risco de
desenvolvimento de feocromocitoma em pacientes com NEM 2. Além disso, observamos uma alta frequéncia da
mutacao somatica M918T no tecido tumoral de pacientes com feocromocitoma esporadico.
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