EFEITOS DA HIPER-HOMOCISTEINEMIA NA
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As doencas de etiologia cardiovascular predominam em primeiro lugar nos indices
de morbimortalidade e mortalidade nos paises desenvolvidos e em desenvolvimento,
resultando em um problema de saude publica mundial. Dentre os fatores de risco
crescentes, a aterosclerose, a hiper-homocisteinemia e sua correlagdo nas
complicacbes cardiacas vém sendo alvo de estudos nos dltimos anos. A
aterosclerose é uma doenca progressiva caracterizada pela disfuncdo do endotélio
arterial decorrente do acumulo de lipideos e elementos fibrosos nas paredes dos
vasos. A homocisteina é um aminoécido sulfurado néo-essencial derivado da
desmetilacdo da metionina, proveniente de dieta ou catabolismo. Seus niveis
plasmaticos elevados caracterizam um quadro de hiper-homocisteinemia. Evidéncias
experimentais e epidemiologicas demonstraram que a hiper-homocisteinemia esta
associada a casos de aterosclerose em virtude da correlacdo deste aminoacido com
alteracdes da biodisponibilidade de substancias sintetizadas no endotélio de artérias.
Assim, o estudo da homocisteina merece destaque devido ao aumento de chances
de provocar sérias complicacbes cardiacas, sendo apontada como fator
independente de doenca cardiovascular e como um fator de risco importante. Varios
pesquisadores tentaram explicar os mecanismos envolvidos na inducdo de ateroma
endotelial pelos niveis plasmaticos elevados de homocisteina, porém, ainda nédo
estdo elucidados. Dentre as tentativas demonstradas pelos estudos experimentais
ndo encontramos nenhuma comparacédo das diferencas histolégicas entre ateromas
induzidos por Hipercolesterolemia e Hiper-homocisteinemia. O objetivo deste estudo
€ desenvolver um modelo experimental de hiper-homocisteinemia e
hipercolesterolemia em ratos (Rattus norvergicus) e comparar as diferencas
histologicas e bioquimicas na formacao de ateroma no endotélio. Serdo utilizados 30
ratos da linhagem Wistar, previamente avaliados por um veterinario, pesados e
distribuidos aleatoriamente em trés grupos: Grupo |, denominado controle,

permanecerd em regime normal de alimentacdo, Grupo Il, denominado

homocisteina, recebera DL- Homocysteina subcuténea durante 28 dias e Grupo llI,
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denominado dislipidémico, receberd Tyloxapol intraperitoneal durante 3 dias. Apos
28 dias, serdo realizadas coletas de sangue e, em seguida, 0S ratos serao
eutanasiados com dose letal de Cetamina e Xilazina e sera retirada a aorta toracica
e abdominal, fixadas em formol e encaminhadas para o preparo e analise de laminas
histologicas. As amostras de sangue serdo enviadas ao laboratorio para analises
bioquimicas. O delineamento a ser utilizado sera inteiramente casualisado com 10
repeticbes por tratamento. Os resultados serdo submetidos a analise de variancia
(ANOVA). Desenvolver um modelo experimental de Hiper-homocisteinemia e
Hipercolesterolemia em ratos resultarda na obtencdo de diferentes ateromas
endoteliais. A andlise destas diferencas histoldgicas, bioquimicas e fisiopatoldgicas
permitira a compreensdo dos mecanismos pelos quais a elevacdo dos niveis
plasmaticos da homocisteina interfere na progresséo da aterosclerose resultante de

diferentes indutores plasméticos.
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