Hebdomadario CCPCM 2(15), 2015. Historico de 60 anos das linhas de
pesquisa desenvolvidas na Divisdo de Nefrologia do Departamento de
Clinica Médica da FMRP-USP: de 1954 a 2015.

O inicio da pesquisa na Nefrologia coincide com a criacdo do Departamento de
Clinica Médica, em 1954, a partir das investigacdes de mecanismos da nefrite
experimental induzida por soro heterélogo nefrotoxico, realizadas pelo Prof.
Hélio Lourenco de Oliveira, fundador deste Departamento, e pelo Prof. José
Augusto Laus Filho. Até os anos 1990, a maior parcela da pesquisa em
Nefrologia focava mecanismos fisiopatoldgicos explorados em modelos animais
experimentais ou modelos in vitro. Todavia, 0 intenso desenvolvimento da
atividade clinica assistencial modificou a investigacdo cientifica experimental

para a pesquisa clinica.

No entanto, até o inicio dos anos 1960, a Nefrologia ainda néo era reconhecida
como especialidade e tampouco existia formalmente como uma Divisdo do
Departamento. Esta divisdo foi criada em meados dos anos 1970, sendo
composta naquela ocasido pelos Professores Mozart Regis Fortes Furtado,
Tatsuto Kimachi, Marisa Mazzoncini de Azevedo Marques e José Augusto Laus
Filho. Alem destes, que se aposentaram com o0 passar dos anos, houve a
contratacdo de novos docentes que com a colaboracdo de varios
pesquisadores de outras divisdes, departamentos e instituicbes deram
continuidade a atividade cientifica e agregaram novas metodologias e

abordagens, que serdo apresentadas resumidamente a seguir.

As linhas de pesquisa comecgaram a se definir quando o Prof. Mozart comecgou
a investigar mecanismos de contratilidade arterial e mecanismos de transporte
transmembrana utilizando modelos in vitro e modelos de hipertensao arterial
experimental com linhagem de ratos SHR (spontaneous hypertensive rat).
Como resultado do trabalho com hipertensao experimental, o Prof. Mozart criou
o ambulatério de hipertensédo arterial, o qual estd em pleno funcionamento,
continua expansdo e utilizado como local para a realizacdo de pesquisas
clinicas, agora sob a coordenacédo do Prof. Eduardo Barbosa Coelho e do Prof.

Fernando Nobre, como pesquisador da Cardiologia. Nos ultimos 15 anos o



Prof. Eduardo incorporou a pesquisa clinica a pesquisa experimental e ampliou
as éareas de investigagdo com novas metodologias, com destaque para a
farmacogenética em que investiga a participacdo de polimorfismos de genes
envolvidos com metabolismo de medicamentos anti-hipertensivos pela via do

citocromo P450.

Alguns anos apos o Prof. Tatsuto passou a dedicar-se ao estudo de pacientes
com glomerulopatias, uma consequéncia da linha de pesquisa criada pelo Prof.
Hélio. Atualmente, apesar de eventuais projetos com modelos experimentais
animais de glomerulopatias, o0 maior enfoque esta na pesquisa clinica. A area
de glomerulopatias, que passou a ter a participacdo do Prof. Marcio Dantas a
partir de 1990, desenvolveu-se principalmente como consequéncia da criacao
do Laboratério de Patologia Renal, ocorrida a partir de 1986, pelo Prof. Roberto
Silva Costa (Departamento de Patologia), com quem a Nefrologia passou a
trabalhar em estreita colaboracédo. Este Laboratério assumiu o processamento
e emissdo dos laudos das biopsias renais, etapa imprescindivel para o
diagnostico e tratamento deste grupo de doengas e do transplante renal. Em
razdo disso, o setor de Nefrologia experimentou intenso aumento da demanda
assistencial. As pesquisas clinicas enfocam predominantemente aspectos
epidemioldgicos e terapéuticos das glomerulopatias, bem como expressao de
biomarcadores em tecido renal ou urinario que indicam atividade das doencas.
N&o apenas, mas principalmente neste tema, a Profa. Terezila Machado
Coimbra (Laboratorio de Fisiologia Renal, Departamento de Fisiologia) também
tem colaborado de forma destacada na execucdo dos nossos projetos, tanto
como consultora como por disponibilizar de modo muito solidario recursos do

seu laboratério sempre que solicitados.

A é&rea de tratamento dialitico de pacientes com doenca renal crdnica é outra
linha de pesquisa bem estabelecida na Nefrologia, sob a coordenacao do Prof.
José Abrao Cardeal da Costa. O tratamento hemodialitico foi desenvolvido pelo
Prof. Agenor Spallini Ferraz (Disciplina de Urologia do Departamento de
Cirurgia) no final dos anos 1960 como suporte para a implantacdo do
transplante renal. A partir dos anos 1970 este setor foi sendo gradativamente
ampliado com o desenvolvimento tecnolégico das maquinas de hemodialise e a

maior demanda assistencial. Nessa ocasido o Prof. Agenor passou a contar



com a ativa participacdo dos meédicos residentes e meédicos assistentes da
Nefrologia, facilitando as condicbes para o desenvolvimento deste setor. A
partir de 1990 o Prof. José Abrdo assume o gerenciamento da Unidade de
Dialise. Atualmente a doenca renal cronica e a terapia renal substitutiva
dialitica (hemodialise e dialise peritoneal) apresentam caracteristicas
endémicas na populacdo e linha de pesquisa nessa area tem investigado
aspectos relacionados a uremia, dialise, nutricdo, doenca mineral 6ssea (com a
importante colaboracdo do Prof. Leandro Junior Lucca), entre outros, e vem
sendo alvo de varios projetos ndo apenas por nefrologistas, mas também por

nutricionistas, enfermeiras e outros profissionais da area da saude.

Concomitante com a terapia renal substitutiva (Hemodialise) surge em 1968 o
transplante renal nesta Instituicdo, também por iniciativa da Disciplina de
Urologia. De maneira semelhante ao desenvolvimento da hemodialise, a
atuacao assistencial da Nefrologia deu-se a partir de trabalho conjunto com a
Urologia por iniciativa do Prof. Agenor, agregando-se ai com o passar dos
anos, residentes e médicos assistentes da Nefrologia. Mais recentemente, a
Dra. Elen Almeida Romé&o, da mais nova geracao de docentes na Nefrologia,
assumiu a coordenacdo das atividades Nefrologicas e, em atuacao estreita
com o Dr. Silvio Tucci Jr e o Prof. Carlos Augusto Fernandes Molina (ambos da
Disciplina de Urologia), tem desenvolvido projetos de pesquisa que investigam
eficiéncia e complicagbes de drogas imunossupressoras, infeccbes no
transplante renal e de aspectos epidemiolégicos de sobrevida renal e de

complicacBes nas fases aguda e crénica do seguimento do transplante.

A linha de pesquisa em nefrotoxicidade, inicialmente por animais peconhentos
(por acidentes ofidicos, por veneno de abelha africanizada e de escorpifes), foi
desenvolvida pela Profa. Marisa e deram importante contribuicdo na
compreensao de mecanismos e tratamento de lesdo renal nos anos de 1970 e
1980. Suas pesquisas com envenenamentos causados por cobras do género
Crotalus identificaram que esse veneno causava rabdomidlise, ao invés de
hemolise, conceito entdo vigente. Mais recentemente, linha de pesquisa com
neurotoxicidade e doenca renal cronica e nefrotoxicidade aguda por
hiperoxaliria foi desenvolvida pelo Prof. Miguel Moysés Neto a partir da

divulgacao internacional, em 1998, de 6 casos de pacientes em tratamento



dialitico que apresentaram sinais de intoxicacdo neuroldgica apds a ingestéao
da fruta carambola. Outros estudos definiram o quadro clinico e o tratamento
dessa intoxicacdo. Essa linha de pesquisa gerou o interesse do Prof. Norberto
Garcia-Cairasco, da area de neurofisiologia (Departamento de Fisiologia) que
desenvolveu modelo experimental em ratos para reproduzir os efeitos
neurolégicos que, juntamente com o Prof. Norberto Peporine (Faculdade de
Farmécia-USP), resultou na identificagdo da molécula neurotoxica

caramboxina.

Neste momento, com as linhas de pesquisa bem consolidadas em hipertensao
arterial, farmacogenética, doenca renal cronica e tratamento dialitico,
glomerulopatias, transplante renal e toxicidade pela carambola, temos envidado
esforcos para incluir pesquisadores com interesse na area de lesdo renal
aguda. Neste tema, e também em outras nefropatias, a Profa. Elen ja vem
investigando a participacdo de biomarcadores séricos e urinarios como
instrumentos adicionais no diagndstico diferencial e progndstico. A lesdo renal
aguda vem recebendo abordagem diferenciada em razdo de ter grande
impacto em indices de morbidade e mortalidade intrahospitalar, particularmente
em unidades de terapia intensiva (UTI), como pelo aumento do numero de
casos na Instituicdo que prioriza atendimentos de elevada complexidade, e que
estd em vias de concluir consideravel expansdo da sua UTI. A equipe
assistencial ja estad formada e protocolos de assisténcia ja estdo em execucao,
0 que propiciara em futuro breve a realizacdo novos de projetos de pesquisa no

tema de modo sistematizado.



