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INTRODUÇÃO: 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

OBJETIVOS: 
 

 
METODOLOGIA: 

 
 
 
  - Tratamento crônico:  
      
 
  - Grupos: Controle – via SC 
 
               Tratado – via SC 
 
 
  - Administração: 2 x ao dia 
   
                          a cada 12 h 
 
 
 - Morte dos filhotes:  21° dia de vida 
 
   (decapitação)       após o desmame 

 
 

Concentração: 
 
 

Histidina/Salina 
 

 
    0,5 mg/g de peso corporal 

  
 

 
RESULTADOS: 

 
 
 

 

 
CONCLUSÕES: 
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APOIO: 

Fig. 2: Efeito da administração de histidina nas ratas mães sobre a atividade da 

adenilatoquinase em córtex de ratos jovens.  * p<0,05 comparado ao grupo controle (teste t 

de Student). A atividade da AK está expressa como µmol de ATP/ min/mg de proteína. Os 

dados representam média ±desvio padrão para 7 animais por grupo. 

Fig. 3: Efeito da administração de histidina nas ratas mães sobre a atividade 

piruvatoquinase em córtex da prole. * p<0,05 comparado ao grupo controle (teste t de 

Student). A atividade da PK está expressa como µmol de  piruvato/ min/mg de proteína. Os 

dados representam média ±desvio padrão para 7 animais por grupo. 

 

  
 

Fig. 4: Efeito da administração de histidina em ratas grávidas sobre TBA-RS (4a) e 

oxidação de DCFH (4b) em córtex de filhotes com 21 dias. **p< 0,01 e *p< 0,05, 

comparado ao grupo controle (teste t de Student). O conteúdo de TBA-RS está expresso em 

nmols de malondialdeído/mg de proteína e oxidação de DCFH está expressa em nmols de 

DCF/mg de proteína. Os dados representam média ±desvio padrão para 7 animais por 

grupo.  

 

 

  
 

Fig. 6: Efeito da administração de histidina em ratas grávidas sobre a atividade das 

enzimas catalase (6a)  e superóxido dismutase (6b) em córtex de filhotes com 21 dias. **p< 

0,001  comparado ao grupo controle (teste t de Student). A atividade da enzima está 

medida em U de SOD ou CAT/mg de proteína. Os dados representam média ±desvio 

padrão para 7 animais por grupo.  

 

A histidinemia é um erro inato do metabolismo de aminoácidos devido à 

deficiência na atividade da enzima histidase no fígado e na pele, com 

conseqüente acúmulo de histidina no plasma e nos tecidos, associado em alguns 

casos a dano cerebral e retardo mental. Trabalhos realizados em ratos Wistar em 

nossos laboratórios e em camundongos em outros laboratórios mostraram que 

estes animais apresentaram deficiência nos processos de aprendizagem / 

memória (Dutra et al., 1989; Serafim et al, 2009).  

Considerando que a histidinemia pode estar associada a lesões cerebrais cujos 

mecanismos patogênicos ainda não foram compreendidos e que não há 

informações definitivas sobre os efeitos da histidinemia materna, o principal 

objetivo deste trabalho foi determinar os efeitos da administração de histidina a 

ratas durante o período de gestação e de lactação sobre a atividade das enzimas 

creatinaquinase citosólica e mitocondrial, piruvatoquinase, adenilatoquinase, 

superóxido dismutase e catalase, e sobre o conteúdo de carbonilas, sulfidrilas, 

TBA-RS e oxidação do DCFH em córtex cerebral dos filhotes. 

 

A administração de histidina diminuiu significativamente a atividade da 

creatinaquinase das frações citosólica e mitocondrial, da piruvatoquinase e da 

adenilatoquinase. O conteúdo de TBA-RS, a oxidação do DCFH e a atividade 

das enzimas catalase e SOD aumentaram, enquanto o conteúdo de carbonilas e 

de sulfidrilas não foi alterado. 

Fig.1: Efeito da administração de histidina nas ratas mães sobre a atividade da 

creatinaquinase nas frações citosólica (1a), mitocondrial (1b) de córtex de seus filhotes aos 

21 dias. *** p<0,001 , ** p<0,005 comparado ao grupo controle (teste t de Student).  A 

atividade da CK está expressa como µmol de creatina por mg de proteína. Os dados 

representam a média ± desvio padrão para 7 animais por grupo. 

• Sabendo-se que os grupamentos tiólicos presentes nas enzimas CK, PK e 

AK podem ser oxidados por espécies reativas, sugerimos, neste trabalho, 

que o estresse oxidativo causado pela histidina possa ser um dos 

mecanismos responsáveis pela diminuição de atividade das enzimas acima 

citadas. Juntos, tais resultados sugerem que o estresse oxidativo e a 

alteração da homeostasia energética possam prejudicar o desenvolvimento 

cerebral de filhos de mães histidinêmicas. 
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Fig. 5: Efeito da administração de histidina em ratas grávidas sobre o conteúdo de 

sulfidrilas (5a) e de carbonilas (5b) em córtex de filhotes com 21 dias. O conteúdo de 

sulfidrilas está expresso em nmol de TNB/mg de proteína e de carbonilas em nmol de 

carbonilas/mg de proteína. Os dados representam média ±desvio padrão para 7 animais 

por grupo. 
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