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As doenças de etiologia cardiovascular predominam em primeiro lugar nos índices 

de morbimortalidade e mortalidade nos países desenvolvidos e em desenvolvimento, 

resultando em um problema de saúde pública mundial.  Dentre os fatores de risco 

crescentes, a aterosclerose, a hiper-homocisteinemia e sua correlação nas 

complicações cardíacas vêm sendo alvo de estudos nos últimos anos. A 

aterosclerose é uma doença progressiva caracterizada pela disfunção do endotélio 

arterial decorrente do acúmulo de lipídeos e elementos fibrosos nas paredes dos 

vasos. A homocisteína é um aminoácido sulfurado não-essencial derivado da 

desmetilação da metionina, proveniente de dieta ou catabolismo. Seus níveis 

plasmáticos elevados caracterizam um quadro de hiper-homocisteinemia. Evidências 

experimentais e epidemiológicas demonstraram que a hiper-homocisteinemia está 

associada a casos de aterosclerose em virtude da correlação deste aminoácido com 

alterações da biodisponibilidade de substâncias sintetizadas no endotélio de artérias. 

Assim, o estudo da homocisteína merece destaque devido ao aumento de chances 

de provocar sérias complicações cardíacas, sendo apontada como fator 

independente de doença cardiovascular e como um fator de risco importante. Vários 

pesquisadores tentaram explicar os mecanismos envolvidos na indução de ateroma 

endotelial pelos níveis plasmáticos elevados de homocisteína, porém, ainda não 

estão elucidados.  Dentre as tentativas demonstradas pelos estudos experimentais 

não encontramos nenhuma comparação das diferenças histológicas entre ateromas 

induzidos por Hipercolesterolemia e Hiper-homocisteinemia. O objetivo deste estudo 

é desenvolver um modelo experimental de hiper-homocisteinemia e 

hipercolesterolemia em ratos (Rattus norvergicus) e comparar as diferenças 

histológicas e bioquímicas na formação de ateroma no endotélio. Serão utilizados 30 

ratos da linhagem Wistar, previamente avaliados por um veterinário, pesados e 

distribuídos aleatoriamente em três grupos: Grupo I, denominado controle, 

permanecerá em regime normal de alimentação, Grupo II, denominado 

homocisteína, receberá DL- Homocysteina subcutânea durante 28 dias e Grupo III, 
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denominado dislipidêmico, receberá Tyloxapol intraperitoneal durante 3 dias. Após 

28 dias, serão realizadas coletas de sangue e, em seguida, os ratos serão 

eutanasiados com dose letal de Cetamina e Xilazina e será retirada a aorta torácica 

e abdominal, fixadas em formol e encaminhadas para o preparo e análise de lâminas 

histológicas.  As amostras de sangue serão enviadas ao laboratório para análises 

bioquímicas. O delineamento a ser utilizado será inteiramente casualisado com 10 

repetições por tratamento. Os resultados serão submetidos à análise de variância 

(ANOVA). Desenvolver um modelo experimental de Hiper-homocisteinemia e 

Hipercolesterolemia em ratos resultará na obtenção de diferentes ateromas 

endoteliais. A análise destas diferenças histológicas, bioquímicas e fisiopatológicas 

permitirá a compreensão dos mecanismos pelos quais a elevação dos níveis 

plasmáticos da homocisteína interfere na progressão da aterosclerose resultante de 

diferentes indutores plasmáticos. 
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