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RESUMO

A eletroforese de proteinas urinarias tem se destacado como uma ferramenta
fundamental na caracterizagdo da proteinuria em caes e gatos, permitindo a
visualizacdo de padrbes de perda proteica que nio sao identificados por métodos
convencionais. Além de auxiliar na diferenciagdo entre origens glomerulares,
tubulares ou mistas, a técnica possibilita a correlacdo desses perfis com processos
fisiolégicos, variacdes etarias e particularidades entre espécies. Avangos recentes,
especialmente com a eletroforese capilar, ampliaram a sensibilidade e a
reprodutibilidade das analises, embora a auséncia de padronizacédo entre métodos e
entre o numero de fracbes descritas ainda represente um desafio para a
comparabilidade entre estudos. Esta revisao de literatura teve como objetivo reunir e
analisar criticamente as evidéncias disponiveis sobre a aplicacao da eletroforese
urinaria, discutindo suas contribuigdes diagndsticas e as limitagdes que impactam sua
interpretacéo clinica. Foram avaliados 27 artigos obtidos na base PubMed, publicados
entre 1997 e 2023. Conclui-se que, apesar das variagdes metodoldgicas, a
eletroforese de proteinas urinarias constitui um recurso valioso no diagndstico e no
monitoramento das nefropatias em pequenos animais, especialmente quando
acompanhada de critérios interpretativos especificos para espécie, idade e técnica

utilizada.

Palavras-chave: “urinary protein electrophoresis”, “capillary electrophoresis”,

“‘SDSPAGE proteinuria”, “veterinary proteinuria” e “renal biomarkers”.



ABSTRACT

Urinary protein electrophoresis has emerged as a key tool for characterizing
proteinuria in dogs and cats, providing detailed visualization of protein loss patterns
that are not detected by conventional methods. Beyond distinguishing glomerular,
tubular, and mixed proteinuria, electrophoretic profiles also reflect physiological
variations, age-related differences, and species-specific characteristics. Recent
advances, particularly in capillary electrophoresis, have increased the analytical
sensitivity and reproducibility of urinary protein evaluation; however, the absence of
methodological standardization—especially regarding the number of fractions and
preparation of samples—still limits direct comparison among studies. This literature
review aimed to compile and critically analyze the available evidence on urinary
protein electrophoresis, discussing its diagnostic relevance as well as the
methodological limitations that influence result interpretation. 27 articles retrieved from
the PubMed database, published between 1997 and 2023, were included. Overall, the
findings indicate that, despite technical variability, urinary protein electrophoresis
remains a valuable tool for diagnosing and monitoring renal diseases in small animals,
particularly when interpretation accounts for species, age, and methodological

differences.
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1. INTRODUGCAO

A proteinuria € um achado relevante na medicina veterinaria, resultante de falhas nos
mecanismos de filtracdo glomerular ou de reabsorg¢ao tubular, levando ao aumento
da perda urinaria de proteinas (GRAUER, 2007; POLZIN, 2007; PEREZ-SANCHEZ
et al., 2023). A razao proteina/creatinina urinaria (RPC) quantifica essa perda, mas
nao identifica o sitio da lesdo, enquanto a biodpsia renal — apesar de mais precisa —
pode ser limitada por riscos e disponibilidade. Estudos como o de Zini et al., (2004) e
Brown et al., (2010), mostram forte concordancia entre padrbes eletroforéticos e
achados histopatoldgicos, indicando que a eletroforese pode atuar como ferramenta
complementar menos invasiva para sugerir a localizacdo de lesao, apoiar o
diagnostico e auxiliar no progndstico em nefropatias de pequenos animais. A
eletroforese de proteinas urinarias € uma técnica laboratorial utilizada para separar
proteinas com base em suas propriedades fisico-quimicas, como carga elétrica e
peso molecular, sob a acdo de um campo elétrico, permitindo identificar padrées
compativeis com lesdes glomerulares, tubulares ou mistas (LEES et al., 2005). No
contexto veterinario, essa técnica vem ganhando relevancia por permitir uma
caracterizagdo mais precisa do local de origem da proteindria de forma menos
invasiva (GRAUER, 2011; ZARRAGOZA et al., 2011). As técnicas de eletroforese de
proteinas urinarias podem ser classificadas principalmente em trés métodos: SDS-
PAGE, eletroforese em gel de agarose e eletroforese capilar. O SDS-PAGE (Sodium
Dodecyl Sulfate-Polyacrylamide Gel Electrophoresis) é uma técnica eletroforética que
separa proteinas pelo peso molecular apds desnaturagdo com SDS, que lhes confere
carga negativa uniforme. As amostras tratadas sao aplicadas em gel de poliacrilamida
e, sob campo elétrico, proteinas menores migram mais rapidamente. Apds a
coloragao, as bandas resultantes permitem identificar os pesos moleculares e separa-

las entre padrbes glomerulares, tubulares ou mistos, sendo uma técnica sensivel e



amplamente utilizada na caracterizagao de proteinuria (AU; WOO, 2002; ZINI et al.,
2004). Ja a eletroforese em gel de agarose separa proteinas conforme tamanho e
carga, permitindo sua migragao por um gel poroso sob campo elétrico. Proteinas
menores avangam mais rapidamente, enquanto as maiores migram mais lentamente.
Apesar da menor sensibilidade e resolugdo em comparagdao ao SDS-PAGE, essa
técnica identifica alteragdes proteicas relevantes e auxilia na distingao de padrdes de
proteinuria glomerular, tubular ou mista. Por ser rapida, simples e de menor custo,
quando comparada a outros métodos, é util como triagem em laboratérios
veterinarios, permitindo analise qualitativa e semiquantitativa do perfil proteico
(GRAUER, 2011). Estudos de Giori et al. (2011) correlacionaram diferentes padrbes
de eletroforese de proteinas urinarias com condigdes patolégicas usando gel de
agarose e SDS-PAGE. Por fim, a eletroforese capilar € uma técnica recente, rapida e
automatizada para analise de proteinas urinarias, realizando a separagcdo em
capilares finos sob alta voltagem, o que garante elevada resolugdo e detecgédo de
proteinas em baixas concentragdes (GIL et al., 2023). Embora ofereca sensibilidade
€ precisao, seu uso ainda é limitado pelo custo e pela necessidade de equipamentos
especializados. Em caes, o uso da eletroforese de proteinas urinarias avangou de
forma significativa nos ultimos anos, especialmente apds a padronizagao dos valores
de referéncia obtidos em animais saudaveis por meio da eletroforese capilar de urina,
que permite interpretar com precisdo as fracdes albumina, alfa-1, alfa-2, beta
globulina e gama globulina e diferenciar padrées fisiologicos de alteragbes
compativeis com lesado renal (NAVARRO et al.,, 2021). A partir desses estudos,
observou-se que caes com doenca renal crbnica apresentam, tanto na eletroforese
capilar quanto na SDS-PAGE, predominio inicial de perda de proteinas de maior peso
molecular, compativel com proteindria glomerular, com aumento progressivo de
proteinas de baixo peso molecular conforme a lesdo tubular se intensifica nos
estadios mais avancados da DRC (PEREZ-SANCHEZ et al., 2023). Além disso, os
estudos realizados por Crivellenti et al. (2021) e Silva et al. (2022) utilizaram bidpsia
renal como método diagndstico e confirmaram que tanto na erliquiose subclinica
causa lesao predominantemente em glomeérulo, enquanto na cinomose terminal ha
lesbes estruturais detectaveis nos tubulos. Ja em quadros associados a leishmaniose,
essas alteragbes tornam-se ainda mais acentuadas, com incremento expressivo da
fragdo gama globulina e padréo eletroforético misto, refletindo intensa participagcéo

imunoinflamatdria e sobrecarga tubular; nesse contexto, a relagcdo GGT/creatinina



urinaria destaca-se como marcador adicional de dano tubular, apresentando
associagao com padrdes tubulares e mistos identificados pela SDS-PAGE (PALACIO
etal., 2010; SMETS et al., 2010; IBBA et al., 2016). Além da DRC e da nefropatia por
leishmaniose, estudos envolvendo caes com comorbidades cronicas inflamatérias,
cardiacas, endodcrinas e neoplasicas mostram que a proteinuria e o padrao
eletroforético glomerular ou misto podem surgir de forma precoce, frequentemente
como unico sinal de comprometimento renal, reforgando a ligagcao entre hiperfiltracao
glomerular e doengas sistémicas (PEREZ-SANCHEZ et al., 2023). Em contraste, na
leptospirose canina, a SDS-PAGE associada ao western blot identifica aumento
predominante na excrecao de proteinas de baixo peso molecular, compativel com
lesdo tubulo-intersticial, com aparecimento de bandas de alto peso molecular e
deteccédo de IgA e IgG urinarias apenas nos casos mais graves ou com faléncia renal
instalada, indicando que a agresséo inicial € prioritariamente tubular (ZARAGOZA et
al., 2003). Além das nefropatias primarias, inflamatorias e infecciosas, o uso da
eletroforese também se destaca nas gamopatias monoclonais. Estudos conduzidos
por Harris et al. (2023) demonstraram que a técnica, aliada a detecgédo de cadeias
leves livres, € uma importante ferramenta na identificacdo do mieloma de cadeias
leves em cées e gatos. Nesses casos, a produgcdo excessiva de cadeias leves
ultrapassa a capacidade de reabsorcao tubular proximal, resultando na eliminagao
urinaria dessas proteinas — as proteinas de Bence Jones — que muitas vezes nao
sdo detectadas de forma adequada em avaliacbes séricas convencionais. A
caracterizacao eletroforética permite identificar padrées tubulares ou mistos e auxilia
no diagndstico e monitoramento das gamopatias monoclonais, ampliando a utilidade
da técnica para além das doencas renais tradicionais. Ja em gatos, o uso da
eletroforese de proteinas urinarias ganhou relevancia nos ultimos anos,
especialmente apds a caracterizagao dos eletroferogramas de felinos saudaveis por
eletroforese capilar, que revelou diferengas marcantes em relacdo aos caes, como
menores proporgcdes das fragdes alfa-1 e gamaglobulina e maior participacao da
fragdo beta globulina, reforgando a necessidade de valores de referéncia especificos
para a espécie (GIL et al., 2023). Embora a maior parte dos estudos disponiveis seja
conduzida em céaes, os principios diagndsticos da SDSPAGE e da eletroforese capilar
se aplicam plenamente aos gatos, em que a identificacdo de proteinas de alto peso
molecular continua associada a lesdo glomerular, enquanto bandas de baixo peso

molecular indicam comprometimento tubular, em paralelo ao que ocorre em



processos renais observados em cédes (PEREZSANCHEZ et al., 2023; ZARAGOZA
et al., 2003). Considerando a elevada prevaléncia de doenca renal crénica em felinos,
a eletroforese urinaria surge como ferramenta promissora para detecg¢éo precoce de
alteragbes, inclusive antes do aparecimento de azotemia, permitindo distinguir
padrdes glomerulares, tubulares ou mistos com maior precisdo. Além disso,
mecanismos de injuria renal documentados em cdes com comorbidades
inflamatodrias, enddcrinas, cardiacas e neoplasicas sao fisiopatologicamente
comparaveis aos observados em felinos com pielonefrite, sepse, hipertireoidismo e
cardiomiopatias, reforcando a utilidade da eletroforese na avaliacdo da proteinuria
associada a doencgas sistémicas. Apesar de suas vantagens, a eletroforese de
proteinas urinarias, tradicionalmente empregada na medicina humana, foi
incorporada a medicina veterinaria por compartilhar os mesmos principios
fisiopatolégicos de lesado renal entre espécies. Assim como em humanos, a técnica
pode substituir a biépsia renal em muitos casos, ja que os padrdes eletroforéticos
mostram forte correlagao com o tipo de injuria, permitindo identificar precocemente a
origem da proteinuria sem procedimentos invasivos. Além disso, seu uso seriado
possibilita monitorar a resposta terapéutica, acompanhando a reversao ou progressao
das fragdes proteicas ao longo do tratamento. Apesar de suas vantagens, o método
permanece subutilizado na medicina veterinaria devido a baixa disponibilidade de
laboratorios capacitados, pouca familiaridade dos clinicos com sua interpretacao, a
falta de padronizacdo metodologica e a escassez de valores de referéncias para
diferentes espécies e fases de vida, diferentemente da medicina, onde seu uso esta
plenamente estabelecido. Assim, estabelecer valores de referéncias, compreender as
atualizagbes e aplicagbes clinicas da eletroforese urinaria € fundamental para
aprimorar o diagnostico e o manejo das nefropatias em pequenos animais. Diante
disso, o presente trabalho tem como objetivo revisar as atualizagbes mais recentes
sobre a eletroforese de proteinas urinarias em caes e gatos, abordando seus
métodos, aplicagdes clinicas, limitagdes e potencial como ferramenta complementar

no diagndstico precoce, na classificagdo e no monitoramento das nefropatias.



2. METODOLOGIA

Este trabalho consiste em uma revisao de literatura, de carater descritivo e analitico,
destinada a reunir e discutir evidéncias sobre o uso da eletroforese de proteinas
urinarias na caracterizagao da proteinuria em caes e gatos. A busca bibliografica foi
realizada entre junho e novembro de 2025 na base de dados PubMed, utilizando os

descritores “urinary protein electrophoresis”, “capillary electrophoresis”, “SDS-PAGE

proteinuria”, “veterinary proteinuria” e “renal biomarkers”. Foram incluidos estudos
publicados entre 1997 e 2023, em lingua inglesa, que abordassem aspectos técnicos,
interpretativos ou clinicos da eletroforese urinaria. A selegdo contemplou artigos
envolvendo métodos como SDS-PAGE, eletroforese em gel de agarose e eletroforese
capilar, além de estudos que relacionaram padrdes eletroforéticos a diferentes
nefropatias ou condigdes sistémicas. No total, 27 artigos atenderam aos critérios de
inclusdo. Os conteudos extraidos foram organizados de forma comparativa,
considerando diferengas metodoldgicas entre técnicas, variagdes fisioldgicas entre
especies e faixas etarias e padrbes associados a distintas doencas renais. Por se
tratar de uma revisao bibliografica, sem experimentagado animal, nao foi necessaria

aprovagao pelo Comité de Etica no Uso de Animais (CEUA).



3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A avaliacdo da proteinuria por meio da eletroforese tem avancado de forma
significativa na medicina veterinaria, especialmente com o aperfeicoamento das
técnicas e o surgimento de métodos mais sensiveis e reprodutiveis. Tradicionalmente,
a eletroforese zonal, realizada em gel de agarose ou por SDS-PAGE, foi o método
predominante. Nos ultimos anos, entretanto, a eletroforese capilar tem ganhado
espagco como uma alternativa moderna, automatizada e altamente reprodutivel.
Diferentemente dos métodos em gel, a separacao ocorre dentro de capilares de silica
sob alta voltagem, refletindo a mobilidade eletroforética das moléculas (GIL et al.,
2023). A consolidagao dessa técnica foi impulsionada por estudos que estabeleceram
intervalos de referéncia para caes (NAVARRO et al., 2021) e, mais recentemente,
caracterizaram o padrao eletroforético urinario de gatos saudaveis (GIL et al., 2023),
reforcando seu potencial como ferramenta complementar no diagnostico e
monitoramento de nefropatias. Além disso, ao definir com precisao o perfil urinario
felino em condigdes fisioldgicas, esse estudo cria uma base solida para investigagdes
futuras que explorem os padrdes eletroforéticos de gatos acometidos por diferentes
doencas, permitindo caracterizar alteracdes especificas e ampliar o uso clinico da
técnica na detecgao precoce e na compreensao das nefropatias felinas. Apesar dos
avangos, um dos principais desafios identificados na literatura é a falta de
padronizacdo entre estudos, principalmente quanto ao numero de fragbes. Essa
variagdo se expressa, principalmente, na forma como as fragdes proteicas séo
divididas e interpretadas. Enquanto muitos estudos que utilizam eletroforese capilar
classificam o eletroferograma em cinco fra¢des (F1-F5), correspondentes as zonas
de albumina, alfa-1, alfa-2, beta e gama globulinas, pesquisas que empregam
eletroforese zonal, especialmente gel de alta resolugédo (HRE) ou variantes de
SDSPAGE, utilizam sistemas de seis fragdes, geralmente subdividindo a regido das
betaglobulinas em beta 1 e beta 2. Essa divergéncia metodolégica compromete a

comparacgao direta entre estudos e pode gerar interpretagdes distintas para padroes



semelhantes de proteinuria. Nesse contexto, a analise dos perfis eletroforéticos
obtidos em diferentes espécies e faixas etarias, ajuda a ilustrar como a auséncia de
padronizacdo pode mascarar diferencas fisioldgicas reais. Os estudos de Navarro et
al. (2021) evidenciam que, em caes saudaveis, a idade exerce influéncia significativa
sobre o perfil eletroforético urinario obtido por eletroforese capilar, especialmente nas
fracdes F2 (alfa-1 globulina) e F3 (alfa-2 globulina), reduzidas em filhotes devido a
imaturidade imunoldgica e a menor expressdo de proteinas de fase aguda. Em
adultos e idosos, essas fracdes tornam-se mais estaveis, refletindo um sistema imune
plenamente desenvolvido. Quando esses resultados sao comparados aos de Gil et
al. (2023), observa-se que diferencgas fisioldgicas também ocorrem entre espécies:
gatos apresentam valores naturalmente menores em F2 e F5, se comparados a caes,
consistentes com menor eliminacdo urinaria de proteinas inflamatérias e
imunoglobulinas, enquanto exibem maior propor¢cao da fragcdo F4 devido a maior
excregdo de uromodulina. Esse comportamento ja era sugerido por estudos prévios,
como Ferlizza et al. (2016), que demonstraram menor albuminuria felina por métodos
eletroforéticos de alta resolugédo, reforcando que a urina de gatos apresenta
composicao proteica basal distinta. Assim, fica evidente que tanto a maturidade
imunologica — como demonstrado em caes — quanto as particularidades fisioldgicas
de cada espécie modulam o eletroferograma, tornando imprescindivel considerar
idade e espécie para interpretacdo acurada das fragdes proteicas urinarias. Quanto
aos achados clinicos, a literatura demonstra que cada doenca tende a produzir um
padrao eletroforético caracteristico. Na leptospirose canina, por exemplo, observase
aumento significativo na excrec¢ao de proteinas de baixo peso molecular, com pouca
alteracao nas proteinas de alto peso molecular, evidenciando o predominio de lesao
tubulo-intersticial (ZARAGOZA et al., 2003). Na doenga renal crénica, estudos em
caes demonstram que a perda inicial de proteinas de maior peso molecular sugere
lesdo glomerular, enquanto o aumento subsequente de proteinas de baixo peso
molecular indica progressé&o para lesdo tubular (PEREZ-SANCHEZ et al., 2023). Em
gatos, o padrdo glomerular € comum tanto em animais saudaveis de risco quanto
naqueles com DRC estabelecida (GIRALDI et al., 2020). Nos processos infecciosos
e inflamatdrios sistémicos, como a leishmaniose, estudos demonstram perfis mistos,
com aumento de fragdes intermediarias e da fragdo gamaglobulina, compativeis com
inflamacao sistémica, deposicdo de imunocomplexos e lesdo renal combinada

(NAVARRO et al., 2022). Ja nas gamopatias monoclonais, especialmente no mieloma



de cadeias leves, a eletroforese — associada a imunofixacdo — permite identificar
cadeias leves livres tanto no soro quanto na urina, auxiliando no diagndstico e no
monitoramento da toxicidade renal associada (HARRIS et al., 2021). Assim, a
literatura contemporanea converge para o entendimento de que a eletroforese urinaria
constitui uma ferramenta complementar poderosa, embora ainda subutilizada na
pratica veterinaria. A ascensao da eletroforese capilar, a necessidade de métodos
menos invasivos que a biodpsia renal e a crescente demanda por técnicas sensiveis e
reprodutiveis posicionam a eletroforese urinaria como um recurso estratégico na
abordagem das nefropatias. Quando interpretada em conjunto com dados clinicos,
urinalise convencional e biomarcadores como a RPC, a técnica permite uma
compreensao mais refinada dos mecanismos de lesao renal, contribuindo para
diagnostico precoce e monitoramento efetivo de cdes e gatos com risco ou

confirmacao de doenca renal.

4. CONCLUSAO

A eletroforese urinaria tem potencial sélido para aprimorar a avaliagdo da proteinuria
em caes e gatos, especialmente ao revelar padrées que nao sao identificados por
métodos convencionais. A técnica mostra utilidade tanto na diferenciacdo de
alteragdes fisioldgicas quanto na deteccao de perfis compativeis com enfermidades
diversas. O conjunto dos estudos evidencia que, embora ja ofereca contribuicdes
relevantes a pratica clinica, seu avango depende da harmonizagao de protocolos e
da consolidacao de valores de referéncia especificos. Com maior padronizagéo e
expansao das investigacdes, a eletroforese tende a se tornar um recurso mais
consistente para apoiar o diagndstico e o monitoramento das nefropatias em

pequenos animais.
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