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Selénio e a importancia para o organismo humaroeficios e controvérsias

RESUMO

O selénio (Se) é um micronutriente essencial paceescimento, desenvolvimento e
normal metabolismo dos animais, incluindo o ser dmmn E parte integrante de um
conjunto de proteinas, as selenoproteinas, com agéoxidante (protegendo as
membranas celulares contra danos dos radicais)jveavolvidas no metabolismo das
hormonas da tir6ide, na regulacdo do crescimentalglidade celular, nas fungées do

sistema imune e na reproducao.

E introduzido na dieta alimentar (principalmentes iarmas de selenometionina e
selenocisteina) através das plantas, e de produtnselas derivam, que assimilam os
compostos de selénio presentes no solo. Uma vea quantidade de selénio existente
nos solos € muito variavel, o teor nos alimentoslgpender da sua origem geografica

e, por consequéncia, a ingestao de selénio vara mgides e paises.

Baixos niveis de selénio estdo associados a unmitenlh funcdo imune e problemas
cognitivos. A deficiéncia de Se pode também ocasigroblemas musculares e
cardiomiopatia. Concentra¢cfes reduzidas foram vadas em individuos com crises
epiléticas e também em casos de pré-eclampsiafiéiéieia de selénio pode também

desenvolver-se durante a nutricdo parenteral.

Atualmente, a Dose Diaria Recomendada (DDR) é deud@f8ia para homens e
mulheres adultos e saudaveis. No entanto, exist@éreias clinicas de que a ingestao
em doses superiores (200-3@§/dia) pode ter um papel benéfico na prevengédo de
alguns tipos de cancro e doengas cardiovascularas,melhoria da resposta
imunolégica, como neuroprotetor e na fertilidade. S8 desempenha um papel
importante na fertilidade masculina, sendo necissar biossintese da testosterona e
na formacdo e normal desenvolvimento dos esperdides Em mulheres gravidas o
Se, ajuda a prevenir complicacbes antes e duranparto e promove o normal
desenvolvimento do feto. Como antioxidante o selémai combater os danos
provocados pelos radicais livres, impedindo queseskercam o seu papel prejudicial
no organismo. Sendo o sistema imunolégico muiteetiiel aos danos provocados
pelo stress oxidativo, o Se vai exercer efeito®fiems combatendo os danos por ele
causados. Relativamente a capacidade viral, n@sgiel saber com exatiddo qual a

quantidade de Se necesséria ou concentracao wi@dsma para evitar a ocorréncia e
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desenvolvimento de infe¢des virais. No entantogsabque tem um efeito benéfico em
pacientes HIV positivos e em individuos infetadosmoo virus da hepatite (B ou C)
contra a progressao para o neoplasia de figadde&na, a nivel cardiovascular, este
elemento pode exercer um efeito protetor, embaanal estudos epidemioldgicos nao
tenham mostrado uma associagéo clara entre oagdmvascular e 0s niveis selénio.
A nivel cerebral o Se vai atuar como neuroprotgboevenindo o aparecimento de

patologias como deméncia e doenca de Alzheimer.

Apesar destes indicadores, a maioria dos paisepeus, incluindo Portugal, regista
uma deficiente ingestdo de selénio por parte dalpo@o. A suplementacdo podera
constituir uma opc¢do para garantir os niveis niotmeis recomendados e/ou ser

utilizada com o objetivo de prevenir algumas dosrga envelhecimento.

No entanto o selénio pode também ser toxico saidmgem excesso, estando a dose
maxima admissivel fixada em 4Q@/dia. A intoxicacdo por selénio € chamada
selenose e os sintomas comuns incluem: hélito a, alistdrbios gastrointestinais,

perda de cabelo, descamacéo das unhas, danosig&osle fadiga.

Assim, atualmente acredita-se que enquanto ingdgiddom baixo nivel de Se podem
obter beneficios da suplementacdo, esta pode sg@rdmial aqueles com valores

normais ou elevados.

Palavras-Chave: selénio, selenoproteinas, atividade antioxidantexicidade,

deficiéncia, estratégias terapéuticas, patologias.
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ABSTRACT

Selenium (Se) is an essential micronutrient forwgho development and normal
metabolism of animals, including humans. It is pdra set of proteins, selenoproteins
with antioxidant properties (protecting cell memiga from free radical damage)
involved in the metabolism of the thyroid hormoniesthe regulation of cell growth

and viability, in the immune system functions aedroduction.

It is introduced in the diet (mainly in the form s$lenomethionine and selenocysteine)
through the plants, and products derived from thesmich assimilate the selenium
compounds presentin the soil. As the quantity ¢dréam in the soil is very variable,
the amount in food will depend on their geographicagin and, consequently,

selenium intake varies widely between countriesragibns.

Low levels of selenium are associated with a declm the immune function and
cognitive problems. Se deficiency can also causesctau problems and
cardiomyopathy. Reduced concentrations were obdervendividuals with epileptic

seizure and also in cases of preeclampsia. Selethdiciency can also develop during

parenteral nutrition.

Currently, the Recommended Daily Allowance (RDAp&ug/day for an healthy adult
men or women. However, clinical evidence point tinet intake of higher doses (200-
300 pg/day) may have a beneficial role in preventingtaiartypes of cancer and
cardiovascular diseases, improving the immune rEsgoas a neuroprotective agent
and also fertility. Se plays an important role ialenfertility, being necessary in the
biosynthesis of testosterone and formation ans abmevelopment of sperm. In
pregnant women Se helps to prevent problems bafwteduring labor and promote the
normal development of the fetus. As an antioxidseienium will fight the damage
caused by free radicals, preventing them from egrtheir detrimental role in the
body. Being very susceptible to damage caused hgatwe stress, Se will have
beneficial effects in the immune system fighting tlamage caused by it. Regarding
viral capacity, it is not possible to know the examount of Se needed or the optimal
Se plasma concentration to prevent the occurrenug @evelopment of viral
infections. However, it is known that it has a Hemal effect in HIV positive patients

and individuals infected with hepatitis (B or @aanst the progression to liver cancer.
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Theoretically, at cardiovascular level, this elememay have a protective effect,
although some epidemiological studies have not shawclear association between
cardiovascular risk and selenium levels. At cerebievel Se will act as

neuroprotective, preventing the onset of disordersh as dementia and Alzheimer's

disease.

Despite these indicators, most European countinet)ding Portugal, registers poor
selenium intake by the population. Supplementati@y be an option to ensure the

recommended nutritional levels and/or be used derwto prevent some diseases and

aging.

However selenium can also have a toxic effectgésted in excess, with the maximum
allowable dose set to 400g/day. The selenium poisoning is called selenos® an
common symptoms include: garlic breath, gastrotittak disturbances, hair loss,

flaking of the nails, neurological damage and wesss.

Thus being, it is now believed that while indivitkiavith low level of Se can obtain
benefits from supplementation, it can be detrimetatahose with normal or elevated

values

Keywords: selenium, selenoproteins, antioxidant activityxidiy, deficiency,
therapeutic strategies, pathologies.
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l. Introducéo

O tema do trabalho, “Selénio e a importancia pa@ganismo: beneficios e
controvérsias”, foi escolhido tendo em conta, aaade estudo em Ciéncias
Farmacéuticas, com o objetivo de conhecer um pmais sobre este elemento, avaliar
quais os seus beneficios para o organismo humanalisar algumas das controvérsias

qgue o rodeiam.

O interesse por esta area é grande, pois 0 se(8ejp desempenha papéis
fundamentais no organismo humano e séo-lhe recmdsebeneficios na manutencéo
da saude e prevencao de algumas doencas. Derastdjtimos anos tem havido um
interesse crescente sobre o papel do Se na sa@te. digoelemento existe
naturalmente em muitos alimentos, é adicionado teo®ue esta disponivel como
suplemento dietético. No organismo, € incorporado raais de trés dezenas de
proteinas, designadas selenoproteinas, que deseampdancdes vitais e que incluem
as enzimas peroxidases (com propriedades antidegl@ue protegem as membranas
celulares contra danos por radicais livres), astiozhinas desiodases (envolvidas na
producdo das hormonas da tirdide) e algumas pesteémvolvidas na sintese e

reparacao do acido desoxirribonucleico (ADN).

Duas patologias principais relacionadas com a i@efica de selénio séo desde
h& muito conhecidas: a doenca de Keshan (uma csigpatia endémica) e a doenca
Kashin-Beck (uma artrite deformante). Existem aimééas evidéncias da sua relacdo
com outras doengas como é o caso da doenca deimAEh@lguns estudos referem o
seu papel benéfico na terapéutica do cancro bemocem infe¢Bes virais

designadamente pelo virus da imunodeficiéncia hanfidiVv).

A realizacao do trabalho teve por base uma rewdséliteratura, efetuada entre
0s meses outubro de 2014 e maio de 2015. Pardto fiem utilizadas as fontes de
pesquisaPubMed, ScienceDirect,B-On e Research Gatgara obtencdo de artigos
pertinentes ao tema. A utilizagdo das mesmas dewamdacto de serem as bases de
dados que procedem a compilagdo dos artigos e@stimais recentes publicados na
area da saude. Foi também efetuada pesquisa evs sgites As palavras chave,

introduzidasem lingua inglesaque permitiram obter todos os elementos relevantes
1
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deste trabalho foram: selenium, deficiency, toyjcKeshan disease, selenoproteins,
antioxidant activity, reproduction, diabetes, virdiseases, cardiovascular disease,
immune system, cancer, therapeutic strategiesnigeiés role in brain. As mesmas

palavras chave foram também introduzidas na lipguaiguesa.

Foram selecionados os artigos resultantes da @asqujos factores em estudo
estavam relacionados com o tema do trabalho, lwiitaa pesquisa para artigos
cientificos e estudos escritos em inglés, portugaépanhol e francés com data de
publicacdo de um periodo entre 1998 e 2015. Foraidos artigos aos quais ndo se
tinha acesso através da rede da Universidade.

Durante o processo de andlise de artigos-basen fefetuadas novas pesquisas
no sentido de aprofundar e acrescentar informagdais detalhadas ao trabalho
interligando a pesquisa com outras palavras-chaee eptretanto, surgiram: glandula

da tir6ide, cancro da tiréide, doenca de Alzheiensuplementos alimentares.

Il. Selénio

2.1. Historia e papel do selénio na saude humana

As historias e descobertas sobre o selénio datarhadeentenas de anos. A
analise desses registos permite antever a suatdnp@, perspetivar 0s seus potenciais
beneficios bem como alguns dos seus efeitos mersits/ps.

Durante a viagem pela rota da seda, em 1295, M2otm deixou escritas notas
onde relatou alguns acontecimentos na zona da Qhm&oje se sabe serem devidos a
um excesso de Se. Observou que os cascos de ¢avalosos animais de carga, que
se alimentavam de algumas plantas indigenas s#ativie acabavam por cair. A razao
para estas alteracdes deve-se ao facto de esstas@aumularem grandes quantidades
de Se que sao tbéxicas para os animais (Oldfiel@620Centenas de anos depois
(década de 1930-40) cientistas norte-americanodirmamam este problema de
toxicidade em bovinos e identificaram o Se comolemento toxico presente nas
plantas(Bodnaret alii., 2012).

A descoberta do selénio, assim denominado em hayaena deusa grega da lua,

Selene, ocorreu em 1817 pelo quimico Jons JakolzeBgs que encontrou o

2
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oligoelemento quando investigava a causa da doenga os trabalhadores de uma
fabrica de &cido sulfarico. Berzelius identificostee novo elemento nas lamas
depositadas nas camaras de chumbo da fabrica. €aSeassim, visto como um
elemento toxico e s6 muito mais tarde (em 1957%qas ser reconhecido como um
micronutriente essencidle facto, s6 em 1911 na unidade de saude Rudath¥f,

foi modificada a visdo meramente negativa sobre ep Guando August von
Wassermann registou uma diminuicdo de tumores dos rap0s a utilizacdo de
injetaveis de selenito (Set). Casos de sucesso ocorreram também em 1912, qquand
F. Von Ofele e J. Wolff empregaram selenito de a§NizSeQ) e cianato de potassio
para o tratamento de uma patologia oncolégicael gastrico (Mickeet alii., 2010).

Em 1915 C.H.Walker e F. Klein verificaram que o agol mg/dia de N&eQ
em tumores localizados a superficie da pele legasaa total remissao (Micla alii.,
2010). O selénio coloidal foi entdo considerado @am composto auspicioso para o
tratamento de cancros ndo operaveis como foi demaolos através de um estudo
realizado por Watson-Williams em 1920, em que dOscf@sos analisados, 72
apresentavam resultados positivos devidos ao e demposto (Shamberger, 2012).

O papel biolégico e nutricional do selénio foi satado em 1957, quando K.
Schwarz e C.M. Foltz, comprovaram que o Se presentevedura da cerveja diminuia
a incidéncia de necrose hepatica em ratos. Assissqo a ser reconhecido que, em
baixas concentracdes, o Se possuia propriedadéfidzen(Letavayovét alii., 2006) e
rapidamente se demonstrou que a deficiéncia emré&séambém a causa de outras
doencas em varios animais, designadamente altesrag@i@el muscular e vascular com
grande impacto econdmico (Combs e Gray, 1998).shyge0es simultdneas nos
Estados Unidos da América e na Alemanha demonstrage este efeito benéfico
podia pelo menos parcialmente ser atribuido & pgasele Se numa enzima, a
glutationa peroxidase (GPx) (Letavayatéalii., 2006).

No final do século XX, a investigacdo relativameateSe deixou de se limitar
aos animais e passou a centralizar-se no seu papglide humana. Numa primeira
abordagem, a possibilidade de haver deficiéncigSeeem seres humanos parecia
remota dada a diversidade da dieta que tornavasési@;do pouco provavel. No
entanto, situacdes de caréncia surgiram, em 1%/ frea geografica de Keshan, uma
zona rural da China, cujos habitantes se alimentadl@ produtos cultivados em solos

com um nivel muito baixo em Se. Os sintomas dadiaaiopatias e miocardites

3
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detetadas, possuiam varias semelhancas com asadaameriormente reportadas em
animais tendo-se verificado que os habitantes degido registavam as mais baixas
concentragcbes de Se no soro encontradas em paceanternados. A doenca ficou
entdo conhecida como doenca de Keshan e variatosssublinharam que o consumo
insuficiente de Se levava também a uma predisposigéa diversas patologias como
desordens na tirdide, alteracdes cerebrais e daswdertilidade masculina. Foi assim,
apontada ao Se uma nova dimensdo muito diferenfmida que durante muitos anos
lhe tinha sido atribuida que era a de ser um el@mérico. Passou a ser reconhecido
como um elemento essencial para o desenvolvimemntetabolismo dos mamiferos,
com importantes fungdes na protecdo antioxidantér&aanos causados por radicais
livres em membranas celulares, lipoproteinas eo&ciducléicos, na reproducao
masculina e no normal desempenho do sistema inAlegander, 2015). A atividade
antioxidante foi confirmada em 1973 e deve-se afde 0 Se estar incorporado como
um residuo de selenocisteina no local ativo des&nzimas existentes em vertebrados
denominadas de selenoproteinas, assinalando anpoaténcia em diversos processos
metabdlicos (Letavayowt alii., 2006; Bodnaet alii., 2012).

Em 1980, as informacdes sobre a importancia do é&alimentacdo humana
levaram a que fosse proposta uma dose diaria rewtada (DDR) para a ingestédo de
Se para um adulto saudavel de 50-ggQNavarro-Alarcon e Lopez-Martinez, 2000).
Em 1989, a mesma organizacao, depois de verificalagdo entre a quantidade de Se
ingerida e a atividade maxima da enzima GPx, altesse valor para 70 e §f/dia
para um homem e mulher saudaveis, respetivamendgafid-Alarcon e Lopez-
Martinez, 2000). Atualmente a DDR estipulada é5lgdédia para homens e mulheres
adultos e saudaveis (Decreto-Lei n.° 54/2010) queesponde a quantidade estimada
necessaria para a maximizagdo da atividade da @Rplasma (Food and Nutrition
Board, Institute, 2000). Um nivel inferior € recomdado para as criancas. Na
literatura, encontram-se algumas diferengas aresfeeito. De acordo com a idade os
valores propostos sdo: A@y/dia para criangcas de 1 a 3 anos e dfdia para
adolescentes dos 9 aos 13 anos. Durante os pefisiddsgicos da gravidez e lactacéo
sdo considerados necessarios valores acrescid®s digrios: 6ug/dia para gravidas
e 75ug/dia para mulheres a amamentar.

Evidéncias clinicas demonstraram, ainda, o efe@nébco do Se em doses

superiores & DDR (200-3Q@y/dia) na prevencdo de alguns tipos de cancro tgaegs
4
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pulmdo e intestino/c6lon), em doengas cardiovasesiacomo fator retardador no
processo de envelhecimento, na progressdo da deengacientes com Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA) e na fertilidadmasculina. Apesar destes
indicadores, a maioria dos paises europeus, imduRortugal, regista uma deficiente
ingestao de selénio por parte da populacéo (Leta@agt alii., 2006).

Embora seja um mineral essencial, 0 Se também eapjeesima vertente de
toxicidade, sendo a diferenca entre 0s niveis emssne toxicos bastante estreita
(Alexander, 2015). A dose méaxima admissivel est@déh em 300-40Qg/dia e a dose
letal média varia entre os valores de 1,5 e 6 mdé&pgeso corporal para a maioria dos
compostos de Se e espécies animais. A intoxicaQé®&e € chamada selenose e o
sistema nervoso central parece ser o érgao-alveertnto, o figado, o coracao e os
pulmbes podem também ser afetados (Alexander, 20Q8) principais sintomas
incluem um hélito a alho, distirbios gastrointesiinperda de cabelo, descamacéo das
unhas, danos neuroldgicos e fadiga. Casos de d@aigh® aguda em humanos (alguns
dos quais fatais) foram reportados, sendo que estaacbes ocorreram apos o
consumo de suplementos de Se ou devido a inalasdalteragdes gastrointestinais e
neuroldgicas predominavam apés a exposi¢do (Heezaviéndonza e Rios-Lugo,
20009).

2.2. Fontes de selénio na dieta humana

O Se é um oligoelemento, pertencente ao grupo 16A\[\la tabela periddica
que, em condi¢cdes normais de temperatura e pressdencontra no estado sdlido
(Figura 1). Possui uma distribuicdo desigual s@bogosta terrestre, o que resulta em

regides com niveis naturais de Se no solo muitaveais.
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Figura 1. Tabela periddica (retirado WOOK, 2015).

E introduzido na cadeia alimentar por ingestaoldetas e de produtos que delas
derivam. As plantas assimilam os compostos de 8septes no solo que existem
principalmente na forma de compostos inorganicoselenitos (Se€d) e selenetos
(Se). Apesar de ndo necessitarem de Se para o seavdBsmento, absorvem-no e
efetuam a sua transformagdo em numerosos compagi@sicos de reduzida massa
molecular que, tal como a maioria dos compostogyaricos, sdo sollveis em agua e
prontamente absorvidos no intestino delgado dosnaisi Permanece ligado a

proteinas na circulacdo e é excretado na urinagiNatinstitutes of Health, 2013).

As principais fontes de Se para o homem s&o ossowarie visceras e em
menores quantidades, os cereais, grdos, produttsosae a agua. Os produtos de
origem animal possuem maior concentracdo de Senhmto, produtos como o trigo e
outros produtos vegetais sdo melhores fontes de deejdo a sua maior
biodisponibilidade. Na Tabela 1 encontram-se |lssadarias fontes alimentares de Se
(National Institutes of Health, 2013).
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Tabela 1.Algumas fontes alimentares de selénio (adaptaddadienal Institutes
of Health, 2013).

Alimento pg de Se / porgéo | % Valor diério*
Castanha-do-para, 28 g 544 777
Atum, 85 ¢ 92 131
Linguado, 85 g 47 67
Sardinhas em 6leo, 85 g 45 64
Fiambre, 85 g 42 60
Camaréo, 859 40 57
Bife, 85 g 33 47
Peru, 85 g 31 44
Figado bovino, 85 g 28 40
Galinha, 85 g 22 31
Requeijao, 1 porcao 20 29
Arroz, 1 porgéo 19 27
Ovo, 1 ovo grande 15 21
Trigo (cereais de pequeno-almogo), 1 porgao 15 21
Pao integral, 1 fatia 13 19
Leite meio-gordo, 1 porcao 8 11
logurte, 1 porgéo 8 11
P&o branco, 1 fatia 6 9
Corn flakes, 1 porcao 2 3
Bananas, 1 porcao 2 3
Batata cozida, 1 batata 1 1
Cenouras cruas, 1 porgao 0 0
Alface crua, 1 porcao 0 0

* Valor obtido considerando o teor em Se do procdubtm contexto de dieta total com um valor diério de
70 pg de Se.
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Globalmente a concentracdo de Se no solo é de ®gIRg mas, alguns solos
rochosos e mais acidicos, ttm uma concentracdm rmenor (como é o caso da
Europa, Nova Zelandia, Jugoslavia, Tasmania, I&énéinlandia, Gré-Bretanha e
algumas é&reas da China) enquanto outros, geralmeisealcalinos e de regifes secas,
sdo ricos em Se (como € o caso de algumas zonaEstlados Unidos da América
designadamente o Estado de Wyoming e do Dakota)ifésencas geograficas na
disponibilidade do Se no solo, e alguns outrosrést@tais como o uso de adubos e
guantidade de matéria organica), levam a que magauariacdo substancial no seu teor
em alimentos de oriundos de diferentes paises BesegTabela 2). Assim, a
concentracdo de Se no mesmo tipo de produto podar \@nsideravelmente (El-

Bayoumy, 2001; Hernandez-Mendonza e Rios-Lugo, 2009

Tabela 2.Conteudo em selénio em alimentos de diferentegepdjisy Se /100 Q)

(adaptado de Pieczynska e Grajeta, 2015).

Produto alimentar Dinamarca Finlandia Canadéa
Farelo de trigo 2 9,5 77,6
Cereais de pequeno-almogo corn 5 2,9 15
flakes

P&o branco 4 2,9 17,3
Pao de trigo integral 4 57 28,8
Couve branca crua 1 1,5 0,3
Ovo de galinha inteil 17 24.,¢ 34,2
Ostras 36 3 33,8
Arenquesalgad: 46 22 36,5
Salméao fumado 16 26 22,2
Figado de galinha cru 49 - 54,6
Rim de porco cru 150 135 190

A variabilidade no conteddo em Se nos alimentoaa®do com a origem e 0
facto de o teor total de Se nos produtos nédo reptas o valor real da quantidade

disponivel (dado que na maioria dos alimentos apemaa parte do Se total esta

8
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disponivel para ser absorvida e transformada emma®rbiologicamente ativas no
organismo) levam a que a medicdo direta da inget&®e a partir da composicéo da
dieta humana ndo seja usada em estudos analiictesreologicos para avaliagdo do
estado nutricional (Navarro-Alarcon e Lépez-Martin@000). Com efeito, o Se é
absorvido a partir dos alimentos apenas sob a foleneompostos inorganicos, como
selenitos (Se@) e selenatos (Sed), ou quando estd incorporado em ligacdes
organicas, onde existe como analogo de aminodcsddfsrados, principalmente,
selenometionina (SeMet) e selenocisteina (SeCigur@ 2) sendo, por isso, produto
direto da incorporacdo de Se em aminoacidos entislt&o de enxofre. A absorgao
das formas organicas € de 90-95%, enquanto queaacdb das formas inorgénicas é
inferior em cerca de 10% (Bodnat alii., 2012; Pieczynska e Grajeta, 2015). A
presenca de outros componentes na dieta é tamigéificsitiva, uma vez que estes
podem causar efeitos sinérgicos ou antagoénicosimAss sua biodisponibilidade
aumenta quando a dieta é rica em proteinas de ba@ssa molecular e vitaminas
(principalmente A, C e E) e diminui se a dieta o@rtuma concentracao elevada de
metais pesados (cadmio, chumbo, arsénio e mercBofnar et alii., 2012;
Alexander, 2015).

+

NH =
} > 0
’ /§e—CH2—c|:~—C\\O

H

Selenocisteina

'I"H‘°‘+ 0
Se—CH,—CH,—C—CZ __
H3C/_ 2 2 E "-\0

Selenimetionins

Figura 2. Estrutura da selenometionina e da selenocistatfepfado de Kohrle
e Gartner, 2009).

2.3. Metabolismo do selénio

O Se consumido em alimentos (e/ou em suplemenfm®senta um nuamero
variado de formas organicas e inorganicas, inctuindSeMet (presente em fontes

animais, vegetais e suplementos), a SeCis (presanfgodutos com origem animal),
9
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0 selenato e o selenito (essencialmente em supleg)e(Mercadalet alii., 2005;
Sunde, 2014). A SeMet é também a principal form&elem leveduras enriquecidas a
qual constitui a maior fonte de Se disponivel camaémente. O Se é absorvido no
intestino delgado e menos frequentemente pelo laparespiratorio e pela pele.
Durante a gravidez consegue passar através danfdaegtambém se verifica a sua
presenca no leite materno (Ostadalovd, 2012). éiistarios 6rgdos com capacidade
de acumulacéo de Se mas, 0s que tém maior apfiareia armazenar, S0 0s que tém
uma atividade metabdlica muito intensa como é @ chs rins, tirdide e o figado

(Navarro-Alarcon e Cabrera -Vique, 2008).

A biodisponibilidade e a distribuicdo dependem diang ingerida. Selenatos e
selenitos (formas inorganicas) sdo importantestivataente a contribuicdo de Se
(Mercadalet alii., 2005). S&o as formas mais eficientes pois apem@ssam de sofrer
uma reducao para seleneto (Figura 3) que, por spaévmetabolizado a SeCis. Para
isso, 0 seleneto formado reage com adenosinaf&ito6ATP) formando selenofosfato
numa reacgédo catalisada pela selenofosfato sintetaseguir, junto com um residuo de
serina, o selenofosfato forma uma SeCis que éidlasem selenoproteinas funcionais
(Gierus, 2007). O selenito € absorvido por difussendo a quantidade absorvida
proporcional & quantidade existente no lUmen imaisenquanto que a absorcéo de
selenato e, também, da SeMet ocorre por transptite. A absor¢cdo do selenato é
muito semelhante a do sulfato e a da SeMet ocaréodna analoga a metionina

(Gierus, 2007).

Tal como acontece com as formas inorgancias, rodas formas organicas para
gue o Se seja incorporado em selenoproteinas fuaisi®@ necessario que ocorra a
reducdo a seleneto que dara origem ao selenofpsfatecursor da selenocisteina, a
forma ativa do selénio nas selenoproteinas (Figur® Se da SeMet obtido a partir da
dieta e/ou suplementos alimentares, constitui mdomais eficiente de aumentar as
reservas organicas de Se, ligando-se de uma fdimaatietiva a outras proteinas (p.ex.
hemoglobina e albumina). A Se-Met é geralmentestemmada para a forma de SeCis
(por meio de uma trans-selenagéo) e depois mezabalipara formar seleneto por agéo
enziméatica -liase). A SeCis proveniente da alimentagdo tamb&mpode ser usada

diretamente na sintese, tendo primeiro de serzigdala seleneto para depois ser

10
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incorporada nas selenoproteinas. Entretanto, queeG@is e SeMet podem sofrer

oxidacao e ser transformadas em selenito ou selé@arus, 2007).

Compartimento 1 | Compartimento 2

Selenito
Selenometionina I ox|da¢ao>

Selenocisteina Selenato

]7 Selenoproteinas funcionais
l (p. ex. Glutationa peroxidase)

Metilselenol

Selenoagucares

Excregao urinaria
e/ou pulmonar

Figura 3. Metabolismo do selénio no organismo humano (dgide Gierus, 2007).

O excesso de Se é excretado por via urindria apésformacdo em formas
metiladas menos téxicas como o metilselenol, ideetilselenénio ou selenoacgucares,
sendo estes posteriormente eliminados (Gierus, )200utras vias secundarias
utilizadas para a excrecdo sao: a eliminacao faaaiyel do foliculo piloso, secre¢des
biolégicas e através das unhas (Hernandez-Mendenzios-Lugo, 2009). Em
situagBes de ingestao de niveis muito elevado®da Ha respiratdria passa a ser uma
via complementar de excrecdo do elemento na forretlagla (dimetilselenito). A
biotransformacao e excrecdo sao, por isso, o pahechecanismo através do qual a
homeostase do selénio € mantida durante uma eg&posikgessiva havendo uma fase
rapida de eliminagéo (1-3 dias dependendo da glzigiingerida) e uma fase lenta de
30-110 dias (Alexander, 2015).

11
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2.4. Necessidades dietéticas e avaliagdo do estadtricional em selénio

Em 1980 o Conselho Nacional de Pesquisa dos EUdnrendou pela primeira

vez uma ingestéao diaria de Se de 50 ai@pBodnatret alii., 2012).

Atualmente, é aceite como requisito diario de Sea gmmpensar as perdas,
mantendo o correto funcionamento do organismo a paprevencdo de doencas, a
ingestao de 50-7Qg/dia (Alexander, 2015). As DDR variam ligeirameaten a idade
e 0 sexo e consideram o nivel médio de ingestaciexnte para atender as necessidades
de Se da maioria (97-98%) dos individuos saudafeiBabela 3 apresenta os valores
de recomendaces diarias bem como os niveis maxoteaveis para Se. Com base
em estudos em adultos, a ingestao defd@ia foi estabelecida como a dose dietética
maxima segura, isto € com a nenhum efeito adversereado (Letavayovat alii.,
2006).

Tabela 3. Quantidades diarias recomendadas para a ingest&e|éieio (em
ug/dia) (adaptado de Medline Plus, 2015 e Bo@unaitii., 2012)

Idade Quantidade recomendada jfg/dia) Quantidade maxima fug/dia)
0- 6 meses 15 45

7-12 meses 20 60

1-10 anos 20-40 90-280

11-18 anos 40-55 280-400

+ 19 anos 55 400

Gravidez 60 400
Aleitamento 70 400

A avaliagdo do estado nutricional em Se pode setuada através da

determinacdo no sangue (plasma ou soro e eritsjcitwina, cabelos e unhas tendo

12
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estas andlises significados muitos diferentes.tArdenag&o no soro ou plasma reflete
a ingestao recente e por isso, retrata 0 estadot@ pgrazo. O mesmo se pode dizer
relativamente a andlise na urina. J4 a analiseiéidcgos, unhas e cabelo fornece uma
avaliagdo mais exata do consumo/variagdes a loragmeses ou anos). O estado
nutricional em Se pode também ser avaliado portdicagédo da atividade de enzimas
contendo Se, tal como a GPx ou a selenoproteiSaIRP).

Conforme mencionado anteriormente, em diferenteggidee a quantidade
ingerida de Se é muito dispar e devido a essaag@@s, ndo existem valores de
referéncia indicados como sendo normais/ideaisp mple os valores apontados
geralmente se baseiam na avaliagdo de dados éspedé cada pais. Por exemplo, na
Alemanha, a Comissdo de Biomonitorizagdo Humandpudsu como valores de
referéncia: 50-12@Qwg/L para soro/plasma, 60-12@/L para mulheres e 78-13®/L
para homens no sangue e 0,2-Qgg na hemoglobina (Tabela 4) (Pieczynska e

Grajeta, 2015).

13
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Tabela 4.Concentra¢cfes em selénio em adultos saudaveigide paises (adaptado de Pieczynska e Grajeta) 2015

Pais

Avaliacao de selénio

Concentragcdo média de selénio (ug Se/l)

(tecnicay Homens Mulheres Total

Australia Plasma (ICP-OES) - - 103.0 (n=288)
Bélgica Soro (ETAAS) - - 84.3 (n=26)
Chile Plasma (AAS) - 112.9 (n=29) -
Croacia Soro (AAS) 72.7 (n=123) - -
Republica Checa Sangue (HGAAS) 81.4 (n=1781)  82.0 (n=633) 81.9 (n=2414)
Finlandia Soro (ETAAS) 117.9 (n=38)  113.1 (n=70) 115.5 (n=108)
Franca Soro (ETAAS) 90.0 (n=5141) 86.1 (n=7876) 88.0 (n=13.017)
Grécia Soro (ICP-MS) 90.5 (n=296)  93.9 (n=210) 91.8 (n=406)
Alemanha Soro (ICP-MS) - - 87.7 (n=492)
india Soro (ETAAS) - - 90.8 (n=196)
Japéao Plasma (Fluorimetria) 119.8 (n=7) - -

Plasma (Fluorimtria ) - 119.2 (n=6) -
Coreia Soro (ICP-MS) 103.2 (n=50) 120.8 (n=50) 112.0 (n=100)

14



Selénio e a importancia para o organismo humaroeficios e controvérsias

Tabela 4.Concentragcfes em selénio em adultos saudaveigide paises (adaptado de Pieczynska e Grajeta) gdriinuacéo)

Concentragcdo média de selénio (ug Se/l)

Pais Avaliacado de selénio (técnict)
Homens Mulheres Total
Paquistao Sangue (ICP-MS) 92.0 (n=56) 100.0 (56) 96.0 (112)
Polénia Plasma (AAS) 77.6 (65) 70.4 (n=81) 72.5 (n=146)
Russia Soro (Fluorimetria) - - 96.0 (n=2462)
Soro (Fluorimetria) 93.9 (n=556) -

Suécia Soro (ICP-MS) 110.0 (n=304) 109.0 (n=362) 109.0 (n=666)
Reino Unido Plasma (ICP-MS) 66.3 (N=589)  67.1 (N=545) 67.0 (n=1134)
Estados Unidos da América Soro (ICP-MS) - - 136.4 (n=796)

2]|CP-OES, plasma de acoplamento indutivo com detpoéespetroscopia 6tica; AAS, espetroscopia dergho atomica; HGAAS, espetroscopia de absor¢aoied com
geracao de hidretos; ETAAS, espetroscopia de as@ipmica com atomizacao eletrotérmica; ICP-M&mh indutivo acoplado com espetrometria de massa .
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lll. FungBes bioldgicas do selénio

3.1. Papel e importancia das selenoproteinas comoti@axidantes

No corpo humano o Se encontra-se difundido em sdeicddos (designadamente
no muasculo esquelético, sangue, glandula tiréideehkro, figado e rins) e € um
elemento ativo nos mecanismos de defesa dos ongasisontra danos oxidativos
(Bodnar et alii., 2012). Como referido anteriormente, é parte imtegr de varias
selenoproteinas do sistema humano (selenoproteamario), onde esta incorporado
na forma de residuo de SeCis no centro catalitboal(ativo) de vérias enzimas. Estas
selenoenzimas possuem diversas atividades biokgiga vdo desde a homeostase do

organismo, a importantes a¢cées como antioxidantes.

A evidéncia experimental inicial que sugere o efelb Se na eliminagcédo de
stress oxidativo surgiu em 1973, quando este elemi@n encontrado na primeira
selenoproteina identificada, a GPx. Os membrosdastilia de enzimas atuam como
antioxidantes interferindo nos processos de peag#id lipidica e danos oxidativos
causados pelo peréxido de hidrogénie@b), catalisando eficazmente a reducdo do
H2O. e dos peroxidos de lipidos. Outras selenoprotefoas importantes funcdes
enzimaticas séo as tiorredoxina redutases (TrxBijsideradas enzimas chave no
metabolismo do Se reduzindo os compostos de Seneolamdo o estado redox
intracelular. As iodotironina desiodases (DIO) s@idro grupo de selenoenzimas
responsaveis pela ativacdo e inativacdo de hornubmaisdide havendo, ainda, varias

outras proteinas importantes no transporte e enttege para os tecidos periféricos.

De um modo geral, sabe-se que as seleneoprotéimasarh papel antioxidante
gue reduz o aparecimento de doengas oncolégicagaviaade de doencgas infeciosas.
De facto, uma das vantagens das selenoproteinassénahdearem processos de
protecdo que permitem minimizar os efeitos causgeds stress oxidativo (Volpt
alii., 2010), condicdo biologica que acontece devido a dewequilibrio entre a
producdo de espécies reativas de oxigénio (ER®adge em grande quantidade e a
sua eliminacéo através de sistemas biolégicos gueraovem ou reparam os danos

por elas causados (Mayne, 2013). As ERO sdo malednstaveis (radicais livres e
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peroxidos) extremamente reativas capazes de trammfooutras moléculas (como
proteinas, hidratos de carbono, lipidos e &cidadeimos) com as quais colidem
provocando inumeras patologias. O poder antioxelagds selenoproteinas vai
desempenhar um papel fundamental para combateR@sdd as irregularidades por
elas causadas (Weedtssalii., 2012).

Apesar das funcdes de algumas das selenoproteireas fa bem estabelecidas,
algumas delas continuam ainda a ser alvo de egtad® que sejam plenamente

esclarecidagBodnaret alii, 2012; Reeves e Hoffmann, 2009).

A Tabela 5 apresenta algumas informagfes sobreel@moproteinas cujas
funcbes sdo jA bem conhecidas (adaptada de Mgtadii., 2013; Santos e Fonseca,
2013).

Tabela 5.Principais selenoproteinas e suas funcdes

Selenoproteinas Funcao

Glutationa peroxidases (GPxs):| A GPx1, GPx2 e GPx3 vdo atuar reduzindoHeO e
o hidroperéxidos do organismo limitando os danoslatvos.

GPx1 (citosolica)
A GPx4 vai atuar protegendo as membranas da degraca
peroxidativa. Vai também proteger os espermatosaieedanos
oxidativos, sintese de proteinas estruturais nadass para
mobilidade do esperma maduro.

GPx2 (gastrointestinal)
GPx3 (rim e plasma)

GPx4 (varios tecidos) A GPx6 pode atuar como antioxidante e apenas sengag

GPx6 (olfativo) presente em embrides e epitélio olfativo em adultos

lodotironina desiodase (DIO): | Produgéo ativa da hormona da tir6ide T3 e T3 rev@&3).

DIO1 (tiroide, figado, rim). Atuam na sintese da forma ativa da hormona dadérdi3
(DIO1 e DIO?2) e na inativacao (DIO3).

DIO2 (cérebro, pituitarial
musculo, ouvido, coragéo)

DIO3 (cortex cerebral, pele,
placenta)

Selenoproteina P (Sel P) Selenoproteina em maior quantidade no plasma szewui

Pode exercer a sua fungdo como antioxidante epdbneavel
pelo transporte de selénio do figado para outmdds.

17



Selénio e a importancia para o organismo humaroeficios e controvérsias

Tabela 5. Principais selenoproteinas e suas fun¢édaptada de Mehdit alii.,

2013; Santos e Fonseca, 2013) (continuagao)

Selenoproteinas Funcéo

Tiorredoxina redutase: Desempenham o papel antioxidante e controlam onpicte!
redox intracelular.

TrxR1 (citoplasma / nucleo)
Diminuem a concentracéo de tiorredoxina (TR1 e TR2)
TrxR2 (mitocondrial)
Atuam como cofactor no crescimento de células nizst de
TrxR3 (especifico do testiculo) ADN e inibigdo da apoptose.

Selenoproteina-S (Sel S) Anti-inflamatério, localizada no RE.

Pode proteger as células do RE do stress induzido

15kDa selenoproteina Localizada na RE; pode afectar a glicoproteina

Selenoproteina N (Sel N) Localizada no RE, atua no desenvolvimento muscular.

Proliferacéo celular, manutencao da homeostasé@ldme na
sinalizagdo redox.

Selenoproteina -R (Sel R) Presente no rim e figado.
Proteger da acdo do stress oxidativo.

Acao no metabolismo da metionina.

Selenoprotein W (Sel W) Participacdo na prosts cérebro, célon, coracdo e musc
esquelético.

Acdo antioxidante em células cancerigenas do pugréiadtar
o desenvolvimento de mioblastos.

Selenoproteina-K (SelK) Presente no baco, células do sistema imunol6gii.e

Acdéo antioxidante possivelmente.

Selenoproteina-H (SelH) Presente no baco, cérebro e nucleo.
Regulacdo do gene da sintese de glutationa e aomers#cag
das células.

Selenoproteina-M (SelM) Acéo no RE e células neuronais.

Atividade antioxidante.

Selenofosfato sintetase-2 (SPS-2) Presente nos rins, figado e testiculos.

Acéo na sintese de selenofosfato para a sintepeotiEnas €
na biossintese da selenocisteina.

RE, reticulo endoplasmatico
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As glutationa peroxidases (GPxs) sdo enzimas cdm suib-tipos, cinco das
quais séo considerados selenoproteinas (GPx1, @GBZ3, GPx4 e GPx6) (Weeks
alii., 2012).Gracas ao seu poder antioxidante as GPxs consgmaéager as células e
outras estruturas dos possiveis prejuizos queessstixidativo possa causar (Negro,
2008). O poder antioxidante deved&eeducdo de #D, hidroperoxidos organicos e
fosfolipidio hidroperoxidqapenas quanto a GPx4)das as isoenzimas GPxs tém em
comum no seu centro ativo uma triade cataliticesistindo de SeCis, residuos de

triptofano e glutamingSousa Almondest alii., 2010).

A primeira a ser descoberta e estudada foi a G&xdontrada no citosol, que

reage com as ERO levando a sua reducéo (Negro;, Ree8es e Hoffmann, 2009).

Relativamente a GPx2 € uma isoenzima que é expsadz@tudo no trato
gastrointestinal, mas também pode existir no figddo intestino a GPx2, ndo se
encontra expressa de forma uniforme, encontrandorsmaior quantidade nas criptas
e diminuindo de forma gradual em direcdo a supgerfieninal. Esta isoenzima, tem
por funcao proteger o epitélio intestinal dos daque possam ser provocados pelo

stress oxidativo (Reeves e Hoffmann, 2009).

Quanto a GPx3 existe em grande quantidade no ridge se da a sua producao, e
possui um papel mais abrangente. E a mais impers®ienoenzima de detoxificagéo
das ERO no plasma humano, catalisando a reducaacelxtlar de EHO. e
hidroperoxidos de lipidios (Reeves e Hoffmann, 0@ sintetizada nas células do
epitélio tubular proximal e nas células parietas chpsula de Bowman, sendo
posteriormente libertada para a corrente sangReszkaet alii., 2012). Quantidades
significativas desta GPx estdo também presentesragdo onde permitem garantir a
protecdo contra a agao do stress oxidativo, nazveadiracelular em condigbes normais
ou de stress (Reeves e Hoffmann, 2009). Na tir@i@#x3 vai desenvolver a sua acao
protegendo as células da tiréide deOkl que vai ser utilizado posteriormente pela

peroxidase da tirdide na sintese de T3, T4 e iadletoreoglobulina (Rayman, 2012).

Podendo ser encontrada em varios tecidos a GPxdaéhada de glutationa
peroxidase fosfolipidio hidroperoxido e tem umacfim muito importante a nivel das
patologias do foro cardiaco. Em relacdo a GPx6es&o plenamente definidas quais
as suas caracteristicas, nem a que patologias §aar associada (Reeves e
Hoffmann, 2009).
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A selenoproteina P (Sel P), a segunda selenopeoteirser descoberta, foi
designada por “P” por ser encontrada no plasmausia@g. E a principal forma de Se
no plasma e esti envolvida no seu transporte pamadtiplos tecidos. No liquido
plasmético esta proteina, com varias isoformasguela que se destaca em maior
guantidade e pode conter 1 a 17 residuos de SACEe| P é expressa em muitos
tecidos mas é produzida principalmente pelo figadeecretada diretamente para o
plasma. H& indicacbes de que também atua comoxalatite no espacgo extracelular
(Sousa Almondest alii., 2010). Quando se pretende determinar os niveis de Se no
organismo, esta selenoproteina é uma boa indicdgdmesmo. A Sel P e GPx3
representam as fontes principais de Se e sdo eastmiser secretadas (Reszkalii.,
2012).

Em adicdo as GPxs, as TrxRs sdo também capazesgoeddr hidroperéxidos.
Além da reducgdo direta de hidroperdxidos, as TreR$io envolvidas na protecéo
contra ERO por meio do controle do estado redotodigedoxina (Trx). A Trx catalisa
a reducao de proteinas dissulfitos e esta envotmidanimeros processos vitais, como
a sintese de ADN e a regulacdo da apoptose. A podRui intervencdo em diversos
processos metabdlicos, e desempenha um papel anporia fertilidade e nas diversas
etapas evolugcdo do embrido (Negro, 2008).trés isoenzimas TrxR humanas - a
TrxR-1 citosélica, TrxR-2 mitocondrial e a TrxR-3utationa/tioredoxina redutase
especifica de testiculo - contém um residuo desSes3iencial no seu carbono-terminal

(Sousa Almondest alii., 2010; Reeves e Hoffmann, 2009).

Trés tipos DIO sé&o conhecidas: DIO1, DIO2 e DIO8dtes e Hoffmann, 2009).
Localizam-se em diversos tecidos do corpo humaesgrdpenhando varias fungdes. A
DIO1 possui maior expressdo na glandula da tir@dde é produzida a maior
qguantidade de T3 (Negro, 2008). Os diversos teciolo®m através do liquido
extracelular a quantidade de T3 necesséria pamofbncionamento (Nunes, 2003).
Rim e figado s&@o outros locais de maior quantiddeeDIO1, onde desempenha
também a fungdo de monitorizacdo de T3 circulatanto a DIO2, é significativa na
tirdide, sistema nervoso central (SNC) e muscWgslacenta e o figado do embrido, o
Gtero e cérebro sdo os locais onde a quantidadel@d é maior. As hormonas da
glandula da tiréide podem ver comprometido o secgsso metabdlico se as DIOs
estiverem em défice (Negro, 2008).DIO1 e DIO2 exercem um papel importante na

ativacdo da T3 atraves da T4, enquanto que desativda T3 ocorre mediante a agao
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da DIO1 e DIO3 (Weekst alii., 2012). Na manutencédo do bom desempenho da acao
das DIOs, ha que ter conta o papel conjunto dald@3ormona estimuladora da tiréide
(TSH) e do ciclo da adenosina monofosfato (Negdo82

3.2. Fungéo no metabolismo das hormonas da tirdide

Desempenhando um papel vital no funcionamento danmo humano, a
tirdide € uma glandula enddcrina situada na regidterior e inferior do pescoco
(Vartanian, 2013). A sua principal funcéo € a pgédudas hormonas T4 e T3 (Figura
4) que estimulam o metabolismo e afetam a taxaidnat de muitos outros sistemas
do corpo. E também produtora da hormona calcitogima desempenha um papel

essencial na homeostase do calcio (Sestlayii., 2008).

O défice ou excesso das hormonas da tiréide paandadear o hipotiroidismo
ou hipertiroidismo, que quando néo tratados cametde levam ao aparecimento de
sintomas e altera¢des funcionais que mudam de faigrficativa a qualidade e

atividade diaria do individuo (Vartanian, 2013).

NH,
Hy H 2

HO 0 C—C
N
COOH

Tiroxina ou Tetraiodotironina, T4

I
NH,
HO N
O~ C—C
Ncoon
I I

Triiodotironina, T3

Figura 4. Estrutura quimica das hormonasel84 (retirado de Dunford, 2010).

A tirdide é constituida por um grande ndmero dé&tibbs, formados por uma

camada simples de células tiroideias foliculardsoas (Koeppen e Stanton, 200@je
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envolvem um lumen central preenchido por uma suoslatéaguosa chamada coloide
gue contém um complexo protéico iodado, a tireagloh (Tg), produzida pelas
células foliculares. Entre os foliculos, no intmist estdo as células parafoliculares,

produtoras de calcitonina (Figura(®anong, 2007).

Células

___ Foliculo tiroideu
parafoliculares i

. Células
~ foliculares

Célula
parafolicular

Figura 5. Foliculo tiroideu (retirado de Seeleyalii., 2003).

Uma das mais importantes hormonas é a hormona watiora da tirdide
(tirotrofina ou TSH) que é secretada pela hipofisealizada no interior do cranio, e
permite regular a atividade da glandula da tir§@anong, 2007). A estimulacdo da
tirdide pela TSH vai induzir a endocitose da Tg.Td sofre acdo de enzimas
lisossomais levando a producédo de T4 e T3 quealstadas para a corrente sanguinea
(Vartanian, 2013). A T4 é classificada com senda ypmd-hormona e € produzida em
grande quantidade (cerca de 90%) pela tir6ide,artqugue a T3, é classificada como
sendo uma hormona ativa e a sua producgdo é refaita baixa quando comparada
com a T4 (aproximadamente 10%). Em quantidadesamals pequenas de producao
verifica-se a T3 reversa ou rT3 (3,3,5-triiodotinma) que é uma forma inativa

(Koeppen e Stanton, 2009).

A glandula da tirdide possui a mais elevada comagab em Se de todos os
tecidos humanos (Rayman, 2012). As selenoproteén&slvidas nos sistemas de
protecéo e defesa antioxidante, como a GPx3 e B &stdo envolvidas na protecéo
desta glandula do excesso dg€kle ERO produzidas pelos foliculos para a biossntes
das hormonas da tiréide (Kohrle eli., 2009). Esta funcdo é compativel com a
associagao inversa entre o estado nutricional em @golume e danos na tiréide que
foram detetados num estudo conduzido com mulhesiesdsas e a associagéo positiva

entre incidéncia de cancro na tir6ide e baixosiside Se no soro reportada num
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estudo na Noruega (Rayman, 2012). Além disso, y&studos tém demonstrado que a
suplementagédo com Se (86 ou 200ug) € eficaz na tireoidite de Hashimoto, a forma
mais comum de doenc¢a autoimune da tirdide (Ray2@t?). O Se é também eficaz
no hipertireoidismo autoimune (doenca de Graves)nMstudo randomizado, com a
duracdo de 6 meses, com a suplementacédo comgl(@uas vezes ao dia) ou placebo,
verificou-se que houve uma melhoria significativa qualidade de vida do grupo
tratado com Se (diminui¢éo dos problemas oculaegressédo mais lenta da doencga)
(Rayman, 2012).

Adicionalmente as DIOs, enzimas chave envolvidagtheagcdo e inativacao
das hormonas da tirdide (producdo de T3 a partiselo precursor inativo T4) sé@o
também selenoproteinas.

Os niveis de T3 sdo mantidos constantes gracadada; DIO2 sendo estas
expressas pelas células glia do SNC. Em casogdtrhidismo os niveis de DIO2 sao
elevados, permitindo garantir os niveis de T3 semgnstantes no cérebro. A
conversédo de T4 para a forma inativa rT3 deveasgia da DIO3 que também pode ser
designada de desiodase inativante, que possui whcam alta afinidade para a

conversao referida anteriomente (Koeppen e Staf@ig).

3.3. Acéo na fertilidade e na reproducgéo

O Se desempenha um papel importante quer na re@oduoasculina quer na
feminina (The British Nutrition Foundation, 2001Y.arios estudos comprovam que o
estilo de vida atual altera consideravelmente tlifl]de humana (Ménézet alii.,
2012).Na reproducéo masculina o Se vai atuar na biossinta testosterona e intervir
na formacao e desenvolvimento dos espermatoz{Rigsnan, 2000). A quantidade de
Se deve ser a adequada, pois valores muito altosuito baixos alteram a qualidade

dos espermatozéides (Ménéaalii., 2012).

A forma predominante de Se a nivel de tecido telsticé a GPx4 que se
encontra na mitocéndria que compde a peca intefriadia cauda do espermatozoide.
Na fase inicial da espermogénese, a peroxidase ,GRetege 0s espermatozoides

através da sua acdo antioxidante, enquanto que faseaposterior atua formando
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ligacdes cruzadas com proteinas da peca internegidra se tornar num componente
estrutural da bainha mitocondrial que rodeia odlagiue é essencial para a motilidade

espermética (Rayman, 2012).

A Sel P vai também intervir no processo para abestes testiculos com Se
(The British Nutrition Foundation, 2001).

Um estudo italiano mostrou que o conteudo em GRxéamostras de esperma
em 75 homens inférteis era significativamente mepuear o obervado em 37 controlos
(93 vs 188 unidades /mg proteina do plasma seminal). Gagiedo randomizado com
homens subférteis com baixa ingestdo de Se, dernungtie a suplementacdo com
100pug/dia levava a um aumento significativo na motiiealo esperma e permitiu que
11% dos homens fossem pais. Um ensaio japonésucomee 10% dos homens
inférteis e 35% daqueles que apresentam quantidade de espermatozdides e
reduzida motilidade, apresentam uma extensa perg&allipidica e GPx4 defeituosa.
Nestes homens a expressdo da GPx4 e a motilidedespermatozoides foi perdida
descrescendo, também, o nimero de espermatoza@idgaaulado. Neste caso a menor
expressdo da GPx4, ndo pode ser atribuida a defigi@e Se pois no Japao a ingestédo
de Se é elevada (Rayman, 2012).

Outros estudos demonstraram a importancia daagéiz de suplementos. Um
estudo com homens escoceses evidenciou que a ®a20pg/dia durante trés meses
levava a um aumento da motilidade dos seus esperdidés. No entanto quando o
consumo era mais elevado (aproximadamente 300 g)g/@d motilidade dos

espermatozoéides diminuia (Rayman, 2008).

No mesmo sentido, trés estudos com dimensao regefiekuados na Polonia e
Estados Unidos, relataram que a utilizagdo de swgleos (200 a 300 pg/dia) com o
selenito, levedura enriquecida com Se ou dietaasrem Se nao tiveram efeitos
benéficos na atividade ou carateristicas dos esperdides. O facto de os niveis de
ingestdo diarios de Se nos Estados Unidos serepartéda, elevados podera ter
comprometido a eficacia dos estudos. Outra infoémagter em conta, € que dois dos
homens que participaram no estudo ndo apresentpra@nemas de fertilidade, pelo
gue nao foi possivel avaliar de forma objetiva iaaefa do selenito (Mistret alii.,
2012).
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Scott e colaboradores realizaram um estudo em roncem fertilidade
reduzida. Foi-lhes administrado um suplemento dél8@ g/dia) durante trés meses,
concluindo-se posteriomente, que ocorreu um aumetdd@ motilidade dos
espermatozoides em cerca de 11% dos homens swjeitbatamento. Neste estudo,
verificou-se que o grupo placebo ndo obteve qualglieracdo significativéRayman,
2000).

A efichcia e a importancia do Se na reproducdo rfiemi também foi
sublinhada. Um estudo realizado por Barrington lebmyados concluiu, que os niveis
séricos de Se em mulheres que abortaram no prirtrgimestre, eram muito baixos
(Rayman, 2012). Tanto a ingestdo de Se como o cestaficional em Se tém sido
associados a pré-eclampsia. Concentragfes sidgmificeente menores de Se no
plasma, unhas, GPx e TrxR placentérias foram detadas em mulheres com pré-
eclampsia comparativamente ao controlo (mulheresiéseis). As selenoproteinas
podem combater a pré-eclampsia, reduzindo o stggk’tivo, stress do reticulo
endoplasmatico e inflamagdo e controlando a pradluigé eicosandides. Um estudo
noruegués retrospetivo mostrou que as mulherespeéraclampsia (n = 1139) tinham
uma probabilidade mais significativa de possuirpotimorfismo numa selenoproteina
(selenoproteina S) que as do grupo controlo (N69R@Rayman, 2012).

Um estudo transversal na Holanda com 1129 mullgggasdas mostrou que o
nivel sérico em Se, as 12 semanas de gestacaojlderes com parto prematuro era
inferior ao das gravidas com parto a termo. Mespts ajustes para a ocorréncia de
pré-eclampsia (que também leva a nascimento preo)atwerificou-se que as
mulheres no quartil mais baixo de Se no soro, tnltadobro do risco de parto

prematuro em relacdo as outras (Rayman, 2012).

Num estudo no Reino Unido com mulheres gravidagaise a conclusédo de
gue a ingestdo de Se em doses adequadas, pode izamiproblemas no
desenvolvimento do feto, complica¢cdes durante & apfarto e evitar um possivel
aborto. Uma vez, que o consumo de Se no Reino Wsedsitua entre 29-39 pg/dia,
prevé-se que um aumento da concentragdo para régemmendados (55 pg/dia), possa

levar a uma taxa de sucesso de gestacdo supesigméR, 2008).



Selénio e a importancia para o organismo humaroeficios e controvérsias

3.4. Papel no sistema imunolégico

Vérios orgdos (ganglios linfaticos, figado, bagag ge encontram envolvidos
no sistema imunitério, contém quantidades sigrtifiaa de Se. O sistema imunitério &
muito suscetivel aos danos provocados pelo stradativo. Assim sendo, 0 Se pode
auxiliar na protecéo e/ou reducdo dos danos pagoreMocados (The British Nutrition
Foundation, 2001).

De facto, as selenoproteinas sdo essenciais paracao das células T. As
células T sdo especialmente sensiveis ao stregiationi e a deficiéncia em
selenoproteinas, leva a que ndo possam prolifenaresposta ao estimulo do recetor

das mesmas células, devido a sua incapacidadelpamar ERO (Rayman, 2012).

A suplementagdo com Se, mesmo em individuos coeisndietéticos de Se
adequados, tem efeitos imunoestimuladores, levandon aumento de células T
(Rayman, 2012). Num grupo de voluntarios idoso\dpona, a suplementagdo com
400 pg de Se/dia levou a um aumento das células Geeca de 27% em comparacao
com o placebo. Outro estudo, com administracdoOflepdy/dia, realizado em idosos
residentes na Bélgica por um periodo de seis mesgstou também um aumento
muito significativo da resposta proliferativa dstsma imune. Em pacientes com
carcinoma das células escamosas da cabeca e d@dscadministrado 200 pg/dia
de suplemento de Se (selenito de sodio), duracteuggia e sessdes de radioterapia,
denotando-se uma melhoria na resposta do sistenmgitémo durante o processo de

tratamento e apds o mesmo (Rayman, 2012).

3.5. Efeito em doengas virais

Estudos levados a cabo por Beck e Levandar (em a2000)demonstraram a
importancia do Se em doses adequadas, na protegtia as infegdes virais, sugerindo
gue a ndo ingestdo nutricional de Se pode ser snfiadlores, que desencadeia infe¢des
por gripe (Thomson, 2004). Niveis insuficientesS#eestéo interligados & ocorréncia,
viruléncia e progressao da doencga de algumas edegidais. Beck e colaboradores
também verificaram que em individuos com baixoseisivde Se, virus que

aparentemente ndo causam qualquer patologia pdassaar-se virulentos (Rayman,
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2000). No entanto, através dos estudos realizadolsuenanos, ndo foi possivel obter
dados suficientes, que permitam estimar uma corasgd ideal de Se no plasma ou
uma quantidade ideal a ingerir, que possa exeroer prote¢cao contra a infecéo viral
(Thomson, 2004).

De qualquer das formas, a funcdo antioxidante parmamimizar os danos,
podendo afirmar-se que 0s niveis ideais sado aquplespermitem maximizar a
selenoproteina GPx e a Se{Thomson, 2004).

Em infectados com virus HIV, o Se possui um papetial, pois atua na
modulacdo da expressao viral, na sua replicacéo a&traso da evolugcdo da doenca
(Sigelet alii., 2013). Geralmente individuos que tenham HIV téweis baixos de Se,

principalmente no inicio da infecdo (Menezes Baalmbslii., 2015)

Um estudo com 259 infetados com HIV, verificou gagueles com uma
concentragdo plasméatica em Se inferior a d@® tinham um risco significativamente
maior (3 vezes) de desenvolver infecdes bacterigease elas tuberculose) que

agueles que possuiam maiores concentragfes enig8kefSalii., 2013).

A deficiéncia em Se (concentracdes plasmaticas sgdb) tem também sido
associada com uma diminuicdo da sobrevida de pgasieom HIV. A suplementacéo
com Se em infetados com HIV tem sido apontada cbemg&fica. Um estudo com
adultos HIV positivos com uma suplementacéo didea200ug/dia permitiu reduzir
significativamente o ndmero infecdes e de intermaogehospitalares. Noutro estudo,
também com adultos infetados pelo HIV, verificouasdiminuicdo da carga viral em
pacientes com uma maior concentragéo de Se noRBorautro lado, a suplementagéo
com 200pg de Se por dia em 913 mulheres gravidas da Tamndfietadas pelo HIV
durante os periodos pré-natal e pdés-parto, ndo ééeio sobre a carga viral ou
contagem de células GD embora tenha reduzido o risco de mortalidade amgas

com mais de 6 semanas (Rayman, 2012).

As evidéncias cientificas correlacionam, tambénteticiéncia em Se com a
incidéncia, viruléncia ou a progressao de outrecgdes virais. Beck e colaboradores,
mostraram que a deficiéncia de Se em ratinhos, wom consequente diminuigdo ou
auséncia de atividade de protecéo da GPx1, pravatacdes em virus que levam ao

desenvolvimento de estirpes virulentas. Esta destolpode explicar a indugdo das
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mutacdes no viru€osxackiee a consequente miocardite que leva a doenca Kesha
(Rayman, 2012).

O Se exerce também um efeito protetor em indivigamtadores de hepatite B
ou C, impedindo que a patologia progrida e evolaa @ condicdo de neoplasia no
figado (Rayman, 2000).

Os virus podem sequestrar o fornecimento de Sanddstao hospedeiro através
da incorporacédo do Se em selenoproteinas virggedindo e diminuindo a capacidade
do sistema imune atuar de forma correta. Assimegisiiadequados de Se podem
proteger a progressao de algumas patologias e mardapacidade imunoldgica do
hospedeirgRayman, 2000).

3.6. Cancro

Todos os anos mais de 7 milhdes de pessoas moresidoda problemas

relacionados com o cancro (Letavayetalii., 2006)

Varios estudos realizados salientaram a importarba Se nas doengas
oncoldgicas (Muecket alii., 2014).Exercendo uma acéo antioxidante o Se vai atuar,
como agente antimutagénico evitando que as céhdaslaveis sofram alteragoes,
tornando-se malignas. Inicialmente foi associadde@m de protecdo do Se, devido a
sua presenca na GPx e na TrxR que tém por objetprotecdo do DNA e das células
de efeitos nefastos. O seu poder anticarcinogépame ser explicado através de
mecanismos como: a diminuicdo do processo de iaffam devido a acdo exercida
pelas selenoenzimas, a resposta imune mais efesadoda detoxificacdo, a inativacéo
da proteina C quinase, o ciclo celular é blogueado,células cancerigenas sao
submetidas ao processo de apoptose, a angiogeirebilé e a proteina supressora do
tumor p53 é aumentada (Sousa Almoreteslii., 2010).

Os primeiros estudos epidemioldgicos, efetuadose efi60-70, demonstraram
haver uma correlagdo entre o baixo nivel geografieoSe e uma elevada taxa de
incidéncia de alguns tipos de cancro. Considerandaestdo dietética de Se em 27
paises encontrou-se uma correlagdo inversa sigtivéc com a mortalidade ajustada

por idade, para o cancro do célon, préstata, mawvérjo e pulmao, bem como com
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cancros hematopoéticas, enquanto apenas uma fraedacdo foi observada para os

cancros do pancreas, pele e bexiga (Letavagbadi., 2006).

Na década de 60, o Se foi associado com a redw&sad de cancro. Larry C.
Clark e colaboradores do Centro de Cancro do Aszemaliaram a eficacia da
suplementacdo de Se na prevengdo do aparecimentoowdes cancros de pele
(espinocelular e basocelular). Um conjunto de 13d&ividuos com historial
precedente de cancro, receberam 200 pg/dia oubgpladarante 4,5 anos, sendo
seguidos por um periodo total de 6,4 anos. No dercdo estudo, os autores estudaram
a acdo do Se no aparecimento de novos tipos deocanoa reducdo da taxa de
mortalidade. Houve uma redugéo de 37% na incidé&heiaancro e uma redugdo em
cerca de 50% na mortalidade por cancro apesar @senéerem verificado diferencas
significativas nas causas de morte no grupo plaeebo grupo suplementado (Micke
et alii., 2009).

Dois ensaios clinicos demonstraram a dependéri@sttutura quimica no
sucesso da acgdo anticancerigena. Nos dois esttilimsuese 200ug de Se/dia para a
prevencdo do cancro. A suplementacdo com leveduiguecida com Se (que contém
SeMet e SeCis) foi utilizada peldutritional Prevention of CancefNPC), para
demonstrar a reducgéo da incidéncia de varios tigosancro incluindo o da préstata,
enquanto no estudBelenium and Vitamin E Cancer Prevention T{(@ELECT) se
procedeu a utilizagdo da SeMet. A utilizacdo da &aMo teve qualquer efeito sobre o
cancro da prostata. No NPC a eficacia pode devea-smutras formas como a
metilselenocisteina que podem ser encontradasredutps produzidos sob elevada

disponibilidade do elemento (Sanmastralii., 2012).

Varios outros estudos realizados ao longo dos ameeslaram o efeito
quimiopreventivo do Se. Num ensaio, com a duracdo6danos, com 130000
participantes de regides da China com elevadaéncid de carcionoma hepatocelular,
verificou-se que no grupo de participantes que woies sal de mesa fortificado com
Se (15 mg/kg) a incidéncia deste tipo de neopldsi@nuia 35% relativamente ao
grupo controlo cujo sal de mesa néo tinha sidoesughtado com Se. Outro estudo
comprovou uma associagao inversa significativeeemtrivel de Se no soro e morte por
cancro esofagico, gastrico e de pulmao (Letavayetvalii, 2006). De facto, nos

doentes oncoldgicos ha uma diminuicdo de Se no semdo possivel associar esta
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diminuicdo a um risco acrescido de desenvolverrcafoancro de prostata e cancro em
geral) e risco de mortalidade (Figura 6). Dadosdepiol6égicos mais recentes
suportam a hipétese de que existe uma correlac@ersen significativa entre a

concentragao sérica total Se e o risco de canaon@et alii., 2012).
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Figura 6. Importancia de niveis adequados de selénio nah@mnma do cancro
(retirado de Bodnaet alli., 2012).

De acordo com evidéncias clinicas, a suplementagio Se ndo impede o
desenvolvimento de cancro mas reduz a sua taxaaeéocia e diminui a taxa de
mortalidade associada. Um estudo realizado comvithabs saudaveis e doentes
oncolégicos que receberam 20@ de Se durante um periodo de 12 semanas revelou

gue o teor em Se no plasma era 15% superior n@pargrupo (Bodnaet alii., 2012).

Dependendo da dose, 0 Se pode atuar de 2 manema® componente de
selenoenzimas com propriedades antioxidantes e coetabolito com propriedades
anticancerigenas (Figura 7). O efeito protetor @oo8orre nos 6rgdos onde mais
frequentemente ocorrem neoplasias (como é o casstdmago, glandula mamaria,
célon, esofago, figado e pele), para doses diétipsriores a 250-300g de Se. Na
mesma figura, pode-se verificar que apesar de enSbaixas concentracdes poder ter
propriedades anticancerigenas, em concentracdo eleaiada pode ser genotoxico e

possivelmente cancerigeno (Letavayoeé alii., 2006). O Se pode tornar-se
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cancerigeno quando os niveis de alguns compost&e d&io muito elevados, ja que
estes possuem a capacidade de induzir alterac6esDhb Os compostos de Se,

possuem uma interagdo com tidis e radicais livressa interagdo pode interferir nas
proteinas de reparacdo do ADN, quer na sua intdgict/ou funcéo, levando a um

aumento das lesdes do ADN (Letavayevalii., 2006).
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Figura 7. Atividade do selénio de acordo com a dose (adaptiedBodnaret alii.,
2012).

3.7. Doengas cardiovasculares

Os habitos alimentares e o estilo de vida atuaréem a um enorme aumento da
incidéncia de doencas cardiovasculares. Nas pasladp foro cardiaco (como as
doencas cardiacas isquémicas e insuficiéncias acais)i podem estar envolvidas
grandes quantidades de ERO, que alteram o nornmadioheamento do sistema
cardiovascular. Quando a capacidade antioxidardégemma € inferior a producdo de
ERO, o stress oxidativo pode causar efeitos nochmsniocardio. Em populagdes

cujos niveis de Se sao elevados, ndo se consegngr ptaramente quais os efeitos que
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possam surgir desse aumento e que estes esteg@momados com alguma patologia a
nivel cardiovascular, no entanto, em individuoosujiveis de Se estdo abaixo dos
ideais, € possivel prever, que irdo desencadeaisses consideraveis a nivel

cardiovascular (Tangust alii., 2012).

Os potenciais beneficios cardiovasculares do Seigdmrtados por evidéncias de
gue as selenoproteinas impedem a modificacdo oxadate lipidos, inibem a
agregacao plaquetaria e reduzem as inflamag6eslooando esta afirmagédo muitos
efeitos cardiometabdlicos foram associados a pefismos nas GPx1, GPx3, DIO2 e
Sel P (Rayman, 2012).

Estudos transversais tém demonstrado uma asso@ag@a concentracdo em
Se e o colesterol plasmatico. Num ensaio efetuad®&eino Unido com 501 idosos
com baixo nivel em Se, os valores de colesterall ®tcolesterol ndo-HDL foram
significativamente reduzidos apos a suplementagé@@nte um periodo de 6 meses,
com 100 ug e 200 ug de Se por dia, diminuindo assim o risco de daenca
cardiovasculares ou complicacdes associadas. Caomento da dose de Se, a razédo
entre o colesterol total e o colesterol HDL dimaacentuadamente, o que sugere um
efeito benéfico da suplementacdo no risco cardewas para doses até 2Q0@/dia. O
mesmo ndo se verificou, para doses de (8f/dia, apesar de ter havido um aumento

significativo do colesterol HDL (Rayman, 2012).

Salonen e colaboradores, realizaram um ensaio, s&derificou um aumento
em 3,6 vezes do numero de mortes por doenga caaé@m 2,7 vezes do numero de
doenca cardiaca (ataque cardiaco), em individufms quveis de Se no soro eram

muito baixos (The British Nutrition Foundation, 200

Na Dinamarca, um estudo de grande amplitude, perouncluir, que existia um
acréscimo do risco de doenca cardiaca isquémidacimiduos em que Se no soro era
inferior a 1,00 umol/L (80 pg/L). No entanto dessesmo estudo nado foi possivel
retirar qualquer conclusdo acerca da relacdo emtBe e o enfarte do miocéardio
(Thomson, 2004).

Estudos randomizados com suplementos de Se n&ntaasim o efeito protetor
significativo sobre as doencas cardiovascularesemtanto uma meta-analise de 25

estudos observacionais, indica uma associacacsmegitre o estado nutricional em Se
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e o risco de doenca cardiaca coronaria, sobretad@apulagbes cujos niveis de

ingestao do mineral sdo relativamente baixos (uaii., 2010).

As diferencas no estado de nutricional de Se naasv@opulacbes estudadas
poderdo explicar as variagdes nos resultados. Asgara além de um valor de
concentracdo de Se plasmatico especifico (em deeoggoteinas relevantes estédo
otimizadas), pode ndo haver vantagem no aumentd&enpara a diminuicdo dos
problemas cardiovasculares. De facto, ensaios rnoRénido concluiram que so6
existiam efeitos benéficos em metade dos volurd&imle se notava ter havido uma
otimizacdo da atividade da GPx1 e, nos Estados ddnitbram relatados efeitos
negativos em ensaios efetuados em populacées emmaeria das selenoproteinas ja

tinha a sua atividade otimizada (Rayman, 2012).

De facto, os estudos recentes sugerem uma possisetiacdo em forma de U
(Figura 8) indicando haver um intervalo terapéutieoSe estreito, na prevencéo de
doencas cardiovasculares (Stranggsalii.,, 2010). Niveis acima ou abaixo desse

intervalo, podem desencadear um risco aumentadwdalidade.
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Figura 8. Correlacé@o entre os niveis de selénio no sortageade risco para a
mortalidade (retirado de Strangssalii., 2010).

Assim, embora os estudos em animais demonstrerfeibgssebenéficos do Se a

nivel cardiovascular, nos humanos ainda existe ancintrovérsia entre os efeitos
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positivos do Se, a sua suplementagdo e o riscaeercd coronaria (Tangwt alii.,
2012).

3.8. Efeito no cérebro

O Se é um elemento essencial para o cérebro quéémmamma elevada
concentragdo deste mineral mesmo em condigbescdssez. A Sel P tem um papel
essencial na entrega de Se ao cérebro e em estrdastinhos incapazes de sintetizar
esta selenoproteina, verificou-se que estes desémmo espasmos, movimentos
anormais e convulsdes (Cardasialii., 2013; Rayman, 2012). A Sel P exerce, um
papel importante como neuroprotetor, melhorando oarevivéncia neuronal e

prevenindo a morte celular por apoptose em respod#anos oxidativos.

De acordo com alguns autores, niveis baixos deo8enp estar relacionados
com o aumento de risco de deméncia, aparecimentmeigcas neurologicas e rapida

progresséo das mesmas (Cardetsalii., 2013; Vincetiet alii., 2014).

Estudos em humanos sugerem a intervencdo do Se oemulgdes, na
coordenacdo, na doengca de Parkinson, e no dedbgoitivo (Rayman, 2012).
Quantidades de Se sérico significativamente merforasn encontradas em criangas
com episddios de convulstes febris e em adultosar@®s epiléticas. Alguns estudos
revelaram que a suplementacdo com Se reduziu @eallinfantis intrataveis
(Rayman, 2012). Essa acdo benéfica resulta de @@ sobre o ciclo do stress
oxidativo blogueando-o e sobre os danos neuronaés ppssam surgir devido aos

efeitos nefastos causados pelo stress oxidativiorédid alii., 2007).

Um ensaio com 1012 participantes com idade iguakwperior a 65 anos
revelou um pior desempenho em avaliacdes de caagéerde individuos cujos niveis
de Se no plasma eram inferiores. Além disso, ogstiadores observaram uma
tendéncia significativa para o aumento da prevédéde doenca de Parkinson nos

quartis inferiores de Se (Rayman, 2012).

Nos idosos, uma das patologias mais comum é a dagm@lzheimer (DA)
marcada pelas alteracdes cognitivas progressivasrreyersiveis, de origem

desconhecida e que acabam por provocar deméncangeh alii., 2014).0 doente
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perde qualidade de vida e o seu quotidiano é pdafmente modificado, pois a
memoria e capacidade de aprendizagem séo clara@alésri@das. O principal fator de
risco para esta patologia € o envelhecimento (Gardo alii., 2013). No entanto,

outros parametros como antecedentes familiaresp, sego de aprendizagem,

alimentacdo, atividade fisica e estilo de vida ueficiam o seu aparecimento.
Patologias como a hipertensédo, obesidade, diabd&ipgrcolesterolemia podem
igualmente ser associadas a DA, pois existe clariamema relagdo de causa/efeito

com a alimentagéo (Lopes da Sikfaalii., 2014).

Atuando de forma negativa no processo de envelstone patologias
associadas, o stress oxidativo, pode ser minimizado a ajuda de antioxidantes que
atuam de forma a manter o correto funcionamentoédebro. As selenoproteinas vao
atuar, formando um bloqueio das ERO que se encorgravolvidas na alteragéo das

células como ocorre na DA (Santtsalii., 2014).

Dados obtidos com estudos em seres humanos caorelemm, o risco de
deméncia e a DA com a quantidade de Se. Em Frangastudo com 1166 pessoas
com idades compreendidas entre os 60-70 anosizsirrah um aumento significativo
do risco de declinio cognitivo (ao longo de 4 ares)participantes com um teor em Se
plasmatico mais baixo no inicio do estudo. Alénsdljsverificou-se uma associagao
significativa entre o declinio cognitivo e a amgli¢ da reducéo de Se no plasma ao

longo de 9 anos (Rayman, 2012).

Apesar das evidéncias do beneficio da suplementig&® sobre o humor, um
estudo randomizado (com a duragdo de 6 meses,olzaldr com placebo) em
individuos com idade entre 60-74 anos ndo mostradércias positivas com
suplementagdo com 100, 200 ou 3@0de Se/dia que possam sustentar tais influéncias

positivas sobre o humor (Rayman, 2012).

3.9. Diabetes

A diabetes é uma das patologias emergentes destie.s€aracteriza-se por um
estado de hiperglicemia crénico que pode surgiriddevao estilo de vida (uma

alimentacdo desequilibrada aliada a falta de esterdisico), a uma reducdo na
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producdo de insulina pelo pancreas ou um aumentesikténcia periférica a insulina.
Atinge todas as faixas etérias, ambos os sexosge sada vez mais precocemente
(Siddiquiet alii., 2014).

Varios estudos apontam para intervencao negativgedma diabetes. Stranges e
colaboradores, verificaram que a suplementacdo ed¢280 pg/dia), aumentaria a
diabetes tipo 2 em individuos cujos niveis de E®weSe no plasma eram ja4 muito
altos. Num estudo realizados em mulheres no nertiéatla, com uma ingestdo média
diaria 55,7 pg/dia, os mesmos autores verificaraigtie um risco aumentado de
diabetes tipo 2 com o0 aumento ingestdo em Se s<xversos do Se ainda estédo
por esclarecer, no entanto foi reportada uma p#adecéo da insulina por exposi¢cao ao

selenato ou selenito (Tangayalii., 2012).

Outro estudo revelou que individuos que tinhamigiwgais elevados de Se no
plasma, teriam maior propensao em desenvolver @iabipo 2, mesmo quando fatores
como o sexo, faixa etéria, indice massa corpata@ba&gismo nao representem qualquer
efeito de risco, pois estes parametros encontracea@rolados(Rocourt e Cheng,
2013).

Num estudo realizado na América niveis de Se etsvaw plasma foram
correlacionados com o aumento de casos de dialie®s2, niveis elevados de

lipoproteinas de baixa densidade (LDL) e triglideds (Steinbrennet alii., 2011).

Apesar dos efeitos negativos referidos anterioreyeaiguns efeitos benéficos
do Se foram relatados, chegando mesmo a ser cidtiasl com os referidos
anteriormente. Um estudo revelou que niveis de I8eados podem ajudar na
diminuicdo da prevaléncia da diabetes (\Wfealii., 2015). Foi verificado que mulheres
que tém diabetes gestacional, possuem niveis daoSgoro mais baixas do que
gestantes sem diabetes e que a suplementacdo cémegessaria para gravidas com
diabetes para evitar complicac¢des futuras da mt(&®ocourt e Cheng, 2013).

Modificagbes na homeostase de alguns elementosdais o Se, estdo inter-
ligados ndo sO, mas também a diabetes (Navarraddae Lopez-Martinez, 2000).
N&o foi possivel, determinar com total clareza\@sade estudos realizados que a
hiperglicemia resulte da agéo das ERO e da ac8teks oxidativo exacerbado e que a

resisténcia a insulina resulte da intervencéo &3 BVicClunget alii., 2004).
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IV. Deficiéncia de selénio

Conforme foi referido anteriormente, a ingestaddedeve ser efetuada na dose
adequada, pois quer a ingestdo excessiva quer défiee acarretam consequéncias,
podendo desencadear um conjunto de patologias alevicglteragbes no normal
funcionamento do organismo (Hernandez-Mendonza as-Rigo, 2009; Bodnaet
alii., 2012).

A guantidade de Se ingerida nos diversos paiseariavel sendo maior nos
Estados Unidos da América que nos paises eurofgtBayoumy, 2001). Dentro
destes alguns apresentam maior défice que outrasc&so da Polénia, Dinamarca,
Alemanha e Rdussia (Ermakov e Jovanovic, 2010). &isep orientais também se
pautam por uma ingestdo insuficiente de Se. Des eziérs, destaca-se a China, onde
surgiram patologias como a doenca de Keshan e acdoee Kashin-Beck.
Adicionalmente, a deficiéncia em Se pode igualmetgsenvolver-se na gravidez,

lactagéo e durante a nutricdo parenteral (Navalaocdn e Cabrera-Vique, 2008)

A doenca de Keshan, descrita em 1979 por cientidteeses (Sunde, 2014), é
uma doenca do foro cardiaco e associada a ela &&t@s sintomas com diferentes
graus de gravidade. Alguns dos sintomas a salisataralteragdes de apetite e fadiga
perante o minimo esfor¢o fisico. A nivel cardiowdac podem surgir arritmias,
cardiomegalia, mantendo-se as artérias coronaeas gualquer alteracdo (World
Health Organization and Food and Agriculture Orgation of the United Nations,
2004). A nivel anatomico é percetivel o aumento de tamatthooracéo (Figura 9) e
apos a realizacdo de algumas autopsias verificomesmse multifocal e dilatacdo das
camaras cardiacas (Chen, 20I2)nstituida por tecido muscular a parede do coracéo
sofre alteracdes passando de muscular a fibfbisa British Nutrition Foundation,
2001). Através da realizacdo do eletrocardiograma, tambémmm observadas as
alteracdes assinaladas anteriormente (Chen, 20C8)relacionou-se um virus
(poxvirus) designado de Coxsackie com a doencgaedbdf em criangas. A patologia
surge principalmente em criangcas com idades comgigss entre os dois e os dez
anos (Navarro-Alarcon e Cabrera-Vigue, 2008) e arthernes jovens (Rayman, 2008)

e. Estudos comprovaram que quando uma estirpe indlenta (estirpe B3) infeta
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roedores com deficiéncia em Se, o virus sofre rAotpara uma estirpe com viruléncia
gue possui a capacidade de causar lesdes car(iaasro-Alarcon e Cabrera-Vique,
2008).

Figura 9. Raio X de um paciente com o coracéo dilatado deaidioenca de Keshan
(retirado de Chen, 2012).

No caso da doenca de Kashin-Beck, tem particutadé@mcia na China e parte da
Unido Soviética, atingindo principalmente criangatre 0s cinco e os treze anos. Além
do défice de Se, uma alimentacdo carenciada emdada presenca de toxinas em
alguns produtos alimentares podem desencadearrgal@Rayman, 2008; Navarro-
Alarcon e Cabrera-Vique, 2008). Relaciona-se eatalqgia, com lesdes oxidativas
das células da cartilagem e ossos (Figura 10).tAitega 0ssea sofre modificacoes,
ocorrendo diminuicdo do tamanho dos ossos dos ditomaos e pés e 0ssos longos
do corpo (World Health Organization and Food andiddture Organization of the
United Nations, 2004).
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Figura 10. Alterac6es 6sseas provocadas pela doenca denkBsbk (retirado de Han
et alii., 2013).

Além das patologias referidas, outras alteracfes reesdpram associadas a
uma deficiéncia de Se no organismo como: aumentasdo de hipertensao arterial,
doenca cardiovascular, ocorréncia de processosamatbrios, alteracdes da
mineralizagdo 0ssea e dentaria, disfuncdo do®@tds, doenca de Crohn, cataratas e
cirrose. Salientam-se ainda altera¢cdes no sistemad, cardiovascular, reprodutor e
no SNC que podem levar a ataxia de Friedrich. &lnpgicoldgico, verifica-se que 0s
casos de DA e de depresséo sdo mais frequentesgBatdalii., 2012; Letavayovat
alii., 2006).

O cretinismo mixedematoso € uma patologia asso@adesfuncdo do normal
desenvolvimento mental e fisico de um ser humara@de niveis deficitarios de dois
compostos, 0 selénio e iodo. Alteracbes nefastaglaradula da tiréide sdo também
verificadas: os tireécitos sofrem grandes altersc0eO. encontra-se presente em
elevada quantidade, as selenoproteinas GPx e DiDavéua actividade diminuida e
toda a envolvéncia das hormonas da tiréide é afepad deficiéncia do elemento
(Negro, 2008).

V. Toxicidade de selénio

Apesar de o consumo de produtos que contenham uamdidpde relativamente
baixa de selénio ser benéfico, sabe-se que nil®iados deste elemento provocam

uma reacao toxica. O intervalo entre uma defic&&nama quantidade essencial e a
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toxicidade de Se, ja salientado anteriormente, gonastreito (Figura 11) (Bodnaat
alii., 2012).
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Figura 11. Dependéncia dos efeitos do Se da dose (retira@stéglalova, 2012).

Conforme referido, se ha uma quantidade fundameet8e que é essencial para
o bom funcionamento do organismo ha, também, digeaamente superior que pode
causar efeitos téxicos. Assim, pode concluir-seapiefeitos sdo dependentes da dose.
Os efeitos provocados pelo Se, dependem ndo s@sk domo também da forma

guimica do mesmo (Ostadalova, 2012).

A repetida exposi¢éo ao Se ou a ingestéo excedsimaesmo, pode desencadear
prejuizo para os seres humanos (Hernandez-MendoRzas-Lugo, 2009)Os efeitos
negativos deste elemento dependem nao sé da fonng@e o selénio se apresenta mas
também de parédmetros como: tempo de exposicdoade,idipo de alimentacéo,
guantidade ingerida e via de exposicao (Navarroedlae Cabrera-Vique, 2008).

Os sinais e sintomas da intoxicacdo provocada pelenio (selenose) variam
consoante a via de exposi¢do mas, em termos geErdésn ser descritos como: dor de
cabeca, perda de cabelo, deformacéo e perda das,erhpcao cuténea, halito a alho,
descoloracdo e deterioragdo excessiva dos dentas@m dorméncia, paralisia e
hemiplegia. S&o ainda associados a intoxicacdo®®mutras doengas e outros sinais

clinicos como por exemplo: doencas cardiacas, dgemp sistema imunitario,
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carcinomas, tonturas, fadiga, irritacdo das muc@sisma pulmonar e bronquite grave,
erupcgado cutanea, vermelhidéo, calor, ardor, idiagcular e lacrimejamento, vomitos,
nauseas, diarreia, irritacdo do nariz, vias regpies e os pulmdes (Bodnat alii,
2012; Hernandez-Mendonza e Rios-Lugo, 2009; Nawalaacon e Lépez-Martinez,
2000).

Assim, € necesséario ter um especial cuidado natigade de ingestdo de Se para
evitar possiveis efeitos toxicos. Os limites maxémestabelecidos para os suplementos

nao estéo totalmente referenciados (Navarro-AlaecGabrera-Vique, 2008).

VI. Medicamentos e suplementos alimentares

Atualmente, é possivel encontrar Se quer em meeictr® quer em suplementos

alimentares.

Segundo o Decreto-Lei n°136/2003 de 28 junho nigaarn® 3 os suplementos
alimentares sao definidos como "géneros alimemtigi® se destinam a complementar
e/ou suplementar o regime alimentar normal e gustitaem fontes concentradas de
determinadas substancias nutrientes ou outras ¢eito @utricional ou fisioldgico,
estremes ou combinadas, comercializadas em forrsaada, tais como capsulas,
pastilhas, comprimidos, pilulas e outras formasetieamtes, saquetas de pd, ampolas
de liguido, frascos com conta-gotas e outras fosimagares de liquidos ou pds que se
destinam a ser tomados em unidades medidas deidptmtreduzida Além da
definicAo de suplemento alimentar no mesmo Dedretcé referido, que além de
nutrientes, vitaminas e minerais, tém também naceunatituicdo aminoacidos, acidos

gordos essenciais, fibras, plantas e extractov@ser

A crescente preocupagdo com a saude leva a quesaegs estejam cada vez
mais atentas a prevencado de doencgas. A ideia de giess oxidativo esté interligado
ao desenvolvimento de diversas patologias, levoucaosumo generalizado de
suplementos com intuito de reduzir ou neutralizar radicais livres, evitando o
desenvolvimento de patologias, reduzindo os efes#tesundarios e a mortalidade
(Navarro-Alarcon e Cabrera -Vique, 2008). Os supletos alimentares disponiveis no
mercado sdo diversos e neles o selénio pode estimhe ou combinado (em

multivitaminicos/multiminerais) sob diferentes fasnquimicas incluindo SeMet e
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leveduras enriquecidas com Se, SeCigSH&, NaSeQ, e selenito de hidrogénio.
Conforme referido, o metabolismo do Se € deternurzatcialmente pela sua forma
guimica e a fonte alimentar. A SeMet é geralmecwasiderada a melhor forma de

selénio para ser absorvida e armazenada no compartou

No entanto é necessario alertar os consumidores @#acto de ser necessario
cuidado com o consumo de Se enquanto se aguargaitad®s clinicos mais precisos
guanto as eventuais consequéncias do seu consucassax. Uma ingestdo de
aproximadamente de 70 pg Se/dia € considerada acom@lor sem qualquer impacto
para a saude é necessario lembrar que o Se € wmnaimtomo uma janela terapéutica
relativamente pequena e que em alguns casos ddogesixima segura pode ser um
valor bastante inferior. Assim, tal como recomemdpdr varios especialistas parece
prudente restringir a ingestdo em Se a partir das@s fontes para os valores DDR
(Rayman, 2000; Rayman, 2008).

Em seguida, referem-se alguns dos medicamentosfsaptos mais usados.

« Addamel N®

O Addamel N é suplemento mineral (0,@4nol de selenito de sédio anidro / 10
ml) indicado na nutri¢cdo intravenosa, em adultasiancas com mais de 10 anos, que
por algum motivo necessitam de satisfazer necafssddasais ou que tenham

necessidade moderadamente aumentada de oligoetextiafarmed, 2012).

e Decan

Decan € uma solucdo para perfusdo (0,070 mg deitsetle sodio / 40 ml), que
contém 10 oligoelementos essenciais, um dos quaise&lénio. Destina-se apenas a
adultos com necessitadas basicas e moderamentetadia de oligoelementos sendo
a sua admistracao feita por via intravenosa. Rendeee a monitorizacéo dos valores
dos oligoelementos no soro durante o tratamenta, festar se este esta ou ndo a ser
eficaz (Infarmed, 2010).
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* Selenase

Esta solucdo pertence ao grupo dos suplementosaisiree contem selenito de
sédio penta-hidratado como substancia ativa (108qu§e sob a forma de 332 ug de
selenito de sédio penta-hidratado em cerca de densblucédo oral). Existe também na
forma de solugcédo para injetaveis (333 pg de seletét sodio pentahidratado para
ampola de 2 ml) administrada por via intramuscualarintravenosa (Baxter, 2015;
Infarmed, 2012). Em criangas a dose inicial é dg Bor quilo de peso corporal por dia
Em todos os casos, a duragéo do tratamento vandepdos niveis de Se presentes na

andlise sanguinea, permitindo determinar a suadgdi¢infarmed, 2012).

e Centrum Vitaminas

Suplemento alimentar sob a forma de comprimidosu@®e/comprimido) que se
destina a atenuar caréncias alimentares, aumentaneggia, reforgar o sistema
imunitério, manter e proteger a pele e controlaraglicais livres e proteger as células

contra a oxidacao (Centrum, 2015).

+ Viterra Kids

Viterra Kids é um suplemento alimentar com mulspl#aminas, minerais, acidos
gordos e mega 3 destinado a criancas a part4 doss de idade. A quantidade de Se
presente nos comprimidos é de 45 pg. Os beneficiosciados baseiam-se sobretudo
no aumento do apetite, adequado desenvolvimentssies e denticdo, satude ocular
saudavel, equilibrio nutricional, aumento da cagede de concentracdo e
aprendizagem e salvaguarda do sistema imune (OMBEE&ERMA, 2013).

* Viterra activit

Viterra activit € um suplemento alimentar com méi&rvitaminas, oligoelementos,
ginseng e ginko biloba. Cada comprimido contém g5l@ Se. E destinado a adultos
com necessidade de maior exigéncia fisica ou mentdésempenha um papel na
preservacao do sistema imunoldgico (OMEGA PHARMA13).
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» Vita sport

Vita sport € um suplemento alimentar composto poenais, vitaminas, coenzima
Q10, ginseng, ginko biloba, destinado a criancparéir dos 12 anos e adultos. Cada
comprimido contem cerca de 200 pg de Se e € wdizam o intuito de proporcionar
um aumento de vitalidade combatendo o stress, dafigica e psiquica e melhorar
deficiéncias nutricionais (OMEGA PHARMA, 2013).

» Vitacélsia plus Q10

Vitacélsia plus Q10 € um suplemento alimentar, selbrado a criancas a partir dos
12 anos e a adultos, apresentando cada compriri@lqud de Se. Esta indicado para
suprimir caréncias no que diz respeito a mineraisitaminas, devido a maus habitos
alimentares e/ou estilos de vida desadequados (OGWVEEARMA, 2013).

* Perfectil

Suplemento alimentar com Se (100 ug de Se/commmidotina, zinco e outros
nutrientes, que pode ser aconselhado adultosregagacom idade superior aos 12 anos,
cuja funcéo é promover o obtencdo de uma peleJa&benhas saudaveis (OMEGA
PHARMA, 2013).

* Neurozan Plus

Suplemento alimentar que contém um conjunto demiitas, minerais e 6mega 3.
Cada cépsula ou comprimido contém 110 pug de Sein2ese a adultos e criangas com
mais de 12 anos e pretende assegurar um suporteion#l avancado que contribui
para a manutencdo de normais fungbes cognitivarebred (OMEGA PHARMA,
2013).

» Jointace sport

Suplemento alimentar sob a forma de comprimid@doripara a manutencao de
articulacdes saudaveis. Na sua constituicdo pegsmina D, colagénio, glucosamina
e condroitina e selénio em quantidade de 120 pde Rer utilizado em criangas a
partir dos 12 anos e adultos (OMEGA PHARMA, 2013).
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* Fortal vision 7

Suplemento alimentar composto por minerais, vitasiie antioxidantes que
atuam por forma a manter ou reforgar a satde vigisths capsulas contém 100 pg de
Se e sao utilizados por adultos em casos de camsatmngado devido ao uso do
computador e de lentes contacto (OMEGA PHARMA, 2013

» Everfit plus

Suplemento alimentar com antioxidantes, mineraigminas e coenzima Q10.
Comprimidos destinados aos adultos e que contémug0fe Se. O Se em conjunto
com as vitaminas e minerais vai atuar de formaoéepger o organismo dos radicais
livres (OMEGA PHARMA, 2013).

» Ever-fit dermo

Suplemento alimentar que possui antioxidantes,rdeki a atuar na protegédo da
pele e prevencdo do seu envelhecimento. Estaslaagsossuem 75 pug de Se, sé@o
adequadas para criangas com mais de 12 anos egatas (OMEGA PHARMA,
2013).

» Ever-fit cardio

Suplemento que possui antioxidantes, que vao ptogggendo o orgnismo da acéo
dos radicais livres, tornando o coragdo mais f@&comprimidos destinam-se apenas
a adultos e possuem 200 pug de Se (OMEGA PHARMA3R01

» Bioactivo Selénio + Zinco

Suplemento destinado apenas a adultos que contémaSerma de levedura
(selenoPrecise) zinco e vitaminas. Cada comprirpmksui 100 pg de Se. O Se em
conjunto com as vitaminas e zinco vé a sua acawcgada, protegendo as células do

organismo do stress oxidativo (Pharma Nord, 2015).
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* Bioactivo multivitaminas

Suplemento alimentar que contém Se sob a formaewkdlira (selenoPrecise).
Cada comprimido possui 62,5 pg de Se. Tem por ivbjegarantir o normal
funcionamento do sistema imune podendo ser utdizex criancas com idade superior

aos 12 anos e adultos (Pharma Nord, 2015)

* Selenium-Ace Extra

Suplemento aconselhado apenas a adultos que poassua constituicdo Se,
vitaminas, manganés e acido-alfa lipélico. Cada promido contém 200 pg de Se.
Atua na pele reforcando-a gragas ao poder antiotedgue combate os radicais livres
(ANGELINI, 2013).

* Selenium Ace

Suplemento que possui Se e vitaminas que contrilpama manutengéo da pele,
cabelos e unhas saudaveis, combatendos os radilv@s impedindo que estes
exercam a sua agdo. Comprimido tem 100 pg de Seestihado apenas a adultos
(ANGELINI, 2013).

* Mangosteen Plus

Suplemento alimentar liquido que cont&arcinia mangostinoaSe e vitaminas. A
sua agdo € combater a fadiga, energizar, combatdiamacédo, anti-envelhecimento,
anti-fangico, anti-bacteriano e desintoxicacdo dyanismo dos fumadores dos metais
pesados. O contetdo é de cerca de 70 pg de Sall @nergia Em Equilibrio, 2009).
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VIl. Conclusao

O selénio é um micronutriente essencial para onisgeg humano e animal, mas
nem sempre foi considerado como tal. Até 1911 h& dram atribuidos efeitos
negativos e esta visdo sO foi alterada com estudabzados por August von
Wassermann que mostraram que a administracdo el&vejs de selenito de sédio
tinham como efeito a reducdo de tumores em ratgmrtir dessa altura varios foram
0s estudos que levaram a alteragdo da visdo sobnepartancia do selénio no

organismo humano.

Este elemento desempenha mudltiplas fungbes, samdodas principais a agao
antioxidante, protegendo estruturas e 6rgaos, a@ossiveis radicais livres que podem
levar ao aparecimento de inimeras patologias se fo@on controlados. E um
componente das selenoproteinas, que contém o aidoo&elenocisteina, e que
sozinhas ou em conjunto com outros mecanismos gan@mo tem como funcao

reorganizar ou manter diversos processos metaBolico

O Se entra na cadeia alimentar, principalmente c8eldet, proveniente das
plantas que capturam o Se a partir do solo. Commvess de Se no solo variam muito
consoante a sua origem geogréafica a quantidade destonutriente em produtos
similares pode ser bastante variavel (com diferesggeriores a 10 vezes). De um
modo geral, a ingestdo de uma dieta equilibradafaatas necessidades diarias que,
hoje em dia, se aceita serem de 55 pg/dia parafsomeiulheres. Valores baixos séo
responsaveis por alteracdes a nivel cardiovascdisirofia muscular, inflamacoes,
alteracbes Osseas e dentéarias e desordens naugfwoentre outras. Nesse contexto,
pode referenciar-se a doenca de Keshan (que afedarhentalmente criangas e produz
importantes transtornos no ritmo cardiaco, levdrelguentemente & morte) e a doenga
de Kashin-Beck (que ocasiona desordens graves sendalvimento 6sseo, produz

deformagdes nas articulagfes e gera fraqueza nanscul

O recurso a suplementos alimentares como forma r@ama quantidade de Se
pode ser uma alternativa. Entre outras situacdssipmentacdo de Se mostrou ser
benéfica no tratamento da tireoidite de Hashimgiatdlogia auto-imune mais
frequente na tirdide), em alguns casos de infadidmasculina (a suplementagdo com

100 pg de Se/dia levou ao aumento da motilidadeedpsrmatozoéides e permitiu que
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alguns homens pudessem ser pais), na reducdo des risardiovasculares, no
tratamento de infecdes virais (suplementacdo cdnu20de Se/dia em individuos HIV
positivos, reduziu significativamente o nimero die¢des traduzindo-se também em
menor nimero de hospitaliza¢des), na estimulacadifdeenciacdo das céluals T, no
tratamento do cancro (levando a reducgdo da incidénala taxa de mortalidade) e
como heuroprotetor.

No entanto ha uma margem relativamente estreita es niveis de exigéncia e
a toxicidade. Doses demasiado elevadas (acima deugldia) podem desencadear
varios sintomas e/ou patologias. Casos de toxieidadmumente designados de
selenose, foram verificados, e de um modo geraérdese a repetida exposi¢cdo a
niveis de Se acima dos valores estabelecidos ceméfibos. Essa toxicidade traduz-se
em alteracdes cardiacas, alteracdes no sistemeaejncarcinomas, fadiga, tonturas,
nauseas, vomitos, erupgfes cutaneas, olhos laaritesj entre muitos outros. Estes
efeitos negativos podem variar em funcdo da foroimiga de Se, do sexo e idade da
pessoa, tempo de exposicdo, via de exposicdo,dgatimentos e quantidade ingerida.
Assim, apesar das evidéncias de que o Se exergapeh fundamental no organismo,
a ideia generalizada por parte dos consumidoregudea sua ingestéo (alimentar ou
através de suplementos) tem apenas efeitos pasitieatribuindo para a melhoria dos
estado nutricional e funcionando na prevencéo giensds patologias, ndo esta correta.
E necessario alertar para o facto de que existembé@m alguns possiveis prejuizos
associados a sua ingestdo excessiva, principalmemteindividuos com valores
normais ou elevados. Estratégias de elevagdo @b aévingestdo de Se s6 devem por
isso ser uilizadas ap0Os caracterizacdo da situagéicwional de modo a minimizar
efeitos indesejaveis, utilizando estratégias quemip@n maximizar a sua acao

salvaguardando o limite de seguranca acima doéjegpressa a sua toxicidade.

Esta controvérsia justifica a continua necessidbeleealizar mais estudos que
permitam obter dados conclusivos sobre os bensficioscos associados ao consumo
deste oligoelemento, estabelecendo dosagens (rdeeiseguranca que protejam o
organismo de possiveis efeitos toxicos) e exphiditaos mecanismos pelos quais o Se

promove o seu efeito funcional, terapéutico ouygliejal.
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