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Hiper-homocisteinemia leve experimental: revisdo e perspectivas
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Orientadora: Profa Dra Angela Wyse

O acumulo de homocisteina, um aminoacido sulfurado, ndo protéico, proveniente da rota
metabdlica da metionina, tem sido relacionado a diversas alteragdes bioquimicas cerebrais
e cardiacas, assim como a doengas neurodegenerativas e psiquiatricas. Com isso, o
objetivo do trabalho foi revisar alguns achados bioquimicos e comportamentais sobre os
efeitos da hiper-homocisteinemia leve crénica quimicamente induzida em roedores. Foram
revisados e avaliados diversos trabalhos publicados nos ultimos anos pelo Laboratério de
Neuroprote¢ao e Doencas Neurometabolicas do Departamento de Bioquimica da UFRGS. A
pesquisa demonstrou que a hiper-homocisteinemia leve crénica pode causar diversas
alteracoes, tais como estresse oxidativo, alteragdes em citocinas inflamatdrias, disturbios no
metabolismo do ATP, disfungdes e atrofia de estruturas cerebrais, dano ao DNA, assim
como a ativagao de vias relacionadas a defesa antioxidante, como a via do Nrf-2. Esses
achados foram reportados em diversas estruturas cerebrais e/ou 6érgaos, como sangue,
linfonodos mesentéricos, amigdala, hipocampo, cortex total e pré-frontal. Alteragdes na
homeostase celular podem gerar efeitos téxicos as células, causando disfungao celular e
culminar em morte celular. Ainda, a hiper-homocisteinemia leve crénica foi apontada para
causar alteracdo no comportamento semelhante a ansiedade em ratos, sem alterar o
comportamento depressivo. Todas essas alteragdes podem favorecer o desenvolvimento do
comportamento ansioso, corroborando com dados que associam a hiper-homocisteinemia
leve ao fator de risco para o desenvolvimento de doencas psiquiatricas, neurodegenerativas
e cardiacas e o aumento de sua incidéncia na populagdo. Temos como perspectivas avaliar
as vias metabdlicas relacionadas as alteracdes previamente reportadas, a fim de melhor
compreender os efeitos toxicos da hiper-homocisteinemia leve crénica nos roedores, e sua
relagdo com o comportamento ansioso. Apoio financeiro: PIBIC/CNPqg-UFRGS.



