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Resumo: As proteinas de fase aguda (PFA) tém se mostrado excelentes
biomarcadores para o diagnéstico e prognostico de doengas, sobretudo, no campo
da Medicina Veterindria. Sua precocidade em alteragées da inflamagdo é possivel
de ser determinada a partir do emprego da eletroforese em gel de poliacrilamida
contendo dodecil sulfato de sodio (SDS-PAGE). Considerando que muitos
estudos estdo sendo realizados com o objetivo de compreender e identificar o
comportamento das PFA perante as diversas doengas as quais cada espécie estd
sujeita, observou-se que a aplicagido da SDS-PAGE na detec¢do das PFA como
forma de monitoramento e diagndstico na rotina laboratorial veterindria, é uma
excelente ferramenta capaz de determinar o proteinograma sérico com precisdo
e amplitude, possibilitando também distinguir aquelas que agem como melhores
biomarcadores para a determinada espécie animal em estudo.

Palavras-Chave: Biomarcadores, diagndstico, doengas, inflamagdao,
progndstico.

Summary: Acute phase proteins (APP) have shown excellent biomarkers for the
diagnosis and prognosis of diseases, especially in veterinary medicine. The precocity
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of APP during the inflammation can be determined from the use of electrophoresis
in polyacrylamide gel containing sodium dodecyl sulfate (SDS-PAGE). Where
as many studies are being conducted in order to understand and identify the be
havior of the APP before the various diseases which each species are subject, it
was observed that the implementation of SDS-PAGE in the detection of APP as a
way of monitoring and diagnosis in veterinary laboratory routine, is an excellent
tool able to determine the serum protein concentrations accurately and breadth,
enabling also distinguish those who act as best biomarkers for certain animal
species studied.

Keywords: Biomarkers, diagnosis, disease, inflammation, prognosis.
Introdugao

Constituindo o sistema de defesa inato do organismo, as proteinas de
fase aguda (PFA) sdo proteinas sanguineas que frente a fatores inflamatérios,
infecciosos ou traumadticos tém seus niveis séricos alterados, afim de
restabelecer a homeostase corporal e limitar o crescimento microbiano, até
que a imunidade adquirida seja ativada (Cray et al., 2009).

Uma vez que as alteragdes da concentra¢ao de PFA acontecem poucas
horas apos o estabelecimento da inflama¢ao (Rubio et al., 2014), estudos
apontam sua eficacia como biomarcadores precoces para o diagnostico e
progndstico de doengas na Medicina Veterinaria (Simplicio et al., 2013).
Contudo, muitos estudos ainda sdo realizados para descrever o comportamento
das PFA nas diferentes espécies animais diante as diversas doencas as quais
estdo submetidas, buscando compreender e detectar suas variagdes em cada
caso.

Perante a isso, varias técnicas de proteinograma sérico para a
determinagao de PFA sao empregadas, sendo a eletroforese em gel de
poliacrilamida contendo dodecil sulfato de s6dio (SDS-PAGE) comumente
utilizada (Rubio et al., 2014).
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O objetivo desta revisao é descrever o uso da técnica de eletroforese em
gel de poliacrilamida (SDS-PAGE) na Medicina Veterinaria, com énfase na sua
aplicabilidade para a detecgdo de PFA.

Revisao de literatura

As PFA sio um grupo de proteinas sanguineas, sintetizadas
principalmente pelos hepatdcitos e que sofrem alteragcdes na sua concentragao
séricaem resposta aliberacdo de citocinas pro-inflamatorias, como interleucina
(IL)-6, IL-1 e fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), diante inflamacdes,
traumas cirurgicos,

infec¢des, neoplasias ou estresses, sendo portanto, componentes da
imunidade inata nao-especifica do organismo (Rubio et al., 2014).

Elas ainda sdo caracterizadas por possuirem estruturas moleculares
e fungdes heterogéneas, apresentando diferencas entre espécies e doengas
e alteragdes significativas de acordo com o grau da lesdo e/ou inflamacao
antes mesmo dos sinais inflamatdrios surgirem (Murata, 2003). Com isso,
as PFA tem sido usadas como biomarcadores precoces para a identificagdo e
monitoramento de doengas (Simplicio et al., 2013).

Sendo assim, torna-se necessiria a adocio de uma técnica de
proteinograma eficaz para a detec¢ao das diferentes PFA e o entendimento
dos seus comportamentos nas diversas adversidades fisioldgicas acometidas
em cada espécie animal. O método comumente utilizado é a eletroforese em
gel de poliacrilamida contendo dodecil sulfato de s6dio (SDS-PAGE) (Rubio
etal., 2014). Este consiste no fracionamento das proteinas do sangue de acordo
com sua massa molecular, o que possibilita acompanhar a purificagdo das
proteinas, que aparecem como uma banda tnica no gel ou em duas bandas
caso a proteina possua duas subunidades de tamanhos diferentes (Wilson e
Walker, 2009).

Em comparagdo as demais eletroforeses, a SDS-PAGE apresenta
um melhor resultado por detectar baixas concentragdes séricas das PFA e
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possibilitar a identificagao de cerca de 20 a 30 proteinas, além também de ser
acessivel a rotina laboratorial, por ser uma técnica simples e de facil execu¢ao,
segundo Fagliari (2008).

A partir da SDS-PAGE, Simplicio (2013) verificou a responsividade
de distintas PFA como biomarcadores em enfermidades inflamatdrias de
ocorréncia natural em bovinos. Para isso, foram utilizados 30 animais,
sendo 15 sadios e 15 doentes (cinco com mastite estafilocOcica, cinco com
fotossensibilizagdo e cinco com onfaloflebite), que foram submetidos a
colheitas de sangue diarias durante sete dias.

Observou-se entdo um aumento significativo nos niveis séricos
de ceruloplasmina e haptoglobina nos animais portadores de mastite,
fotossensibilizagdio e onfaloflebite, enquanto a al-glicoproteina acida
teve aumento relevante nos animais com mastite e fotossensibilizacio e
o fibrinogénio apenas para os casos de mastite. Concluiu-se ainda, que
ceruloplasmina e haptoglobina foram as PFA mais sensiveis as variagdes
séricas, sendo portanto, os biomarcadores mais sensiveis e confidveis para a
espécie bovina entre as PFA estudadas.

Fagliari (2008) também usou da SDS-PAGE para monitorar os niveis
séricos de PFA - fibrinogénio, ceruloplasmina, proteina C-reativa, antitripsina,
haptoglobina e glicoproteina acida - de 20 equinos portadores de abdémen
agudo, submetidos a laparotomia, dos quais dez se recuperaram sem
intercorréncia pos-operatoria (G1) e os outros dez equinos foram a ébitos com
sinais de choque séptico (G2) entre 7 a 10 dias ap6s a cirurgia. Para analise dos
resultados, Fagliari comparou os tragos eletroforéticos nos intervalos: antes da
laparotomia, 24h, 48h, 72h e 7 dias pds-operatdrio.

Desta maneira, Fagliari verificou que nos animais curados (Gl), a
proteinemia decresceu a partir das 72h pos-operatorio, mas para aqueles que
foram a obito (G2), todas as PFA analisadas tiveram aumento significativo
a partir das 72h apos a laparotomia, acrescendo até o sétimo dia de analise,
onde obtiveram sua maior concentragido em relagdo ao G1, com excecdo da
haptoglobina que teve uma elevagao sérica mais precoce, iniciada as 24h. Dentre
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essas proteinas, ele ainda concluiu que haptoglobina e a ceruloplasmina sao
as melhores PFA indicadoras no progndstico para o estudo em questao, uma
vez que apresentaram maiores teores séricos ao sétimo dia pds-operatdrio, se

mostrando mais sensiveis.
Conclusao

O comportamento sérico das PFA em animais sujeitos a infec¢des,
inflamagdes ou traumas, as tornam excelentes biomarcadores que possibilitam
um monitoramento e diagndstico antecipado, devido as suas alteragoes
precoces em relagdo aos sinais inflamatdrio.

Com isso, para a detec¢do das PFA, o emprego da técnica SDS-PAGE
mostra-se uma notavel ferramenta que proporciona maior sensibilidade e
amplitude na mensuragdo das proteinas, além de ser um método simples e de
facil execucdo, o que a torna aplicavel a rotina dos laboratdrios veterinarios.
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