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Alimentos e Suplementos alimentares contendo Selénio: Riscos e Beneficios

Resumo

A alteracdo dos hébitos alimentares e do estilo de vida afetou a satide e o bem-estar da
populagdo. Para colmatar deficiéncias nutricionais muitas vezes ¢ recomendado o consumo de
suplementos alimentares. Os suplementos alimentares sdo géneros alimenticios que se
destinam a complementar e/ou suplementar o regime alimentar normal e que constituem
fontes concentradas de determinadas substancias nutrientes ou outras com efeito nutricional
ou fisioldgico, estremes ou combinadas, € podem ser comercializadas em diversas formas
doseadas.

O selénio ¢ um micronutriente essencial e muitos estudos ja demostraram a sua importancia
para o Homem devido as suas propriedades antioxidantes, neuro- e cardioprotetoras, anti-
inflamatorias, além de atuar na prevenc¢do do cancro. O selénio estd presente em diversos
alimentos, sendo que se encontra em maior concentragdo nos peixes, mariscos e castanha-do-
para.

Os objetivos gerais deste trabalho s3o identificar os suplementos alimentares de selénio mais
frequentemente comercializados em Portugal e as principais vias de comercializacdo, e ainda,
analisar a legislagdo em vigor. O trabalho pratico realizado teve como objetivo especifico
avaliar os niveis de exposi¢do ao selénio numa populagdo de gravidas da Ilha da Madeira e
avaliar o risco/beneficio com base nos niveis de ingestdo do selénio e nas doses recomendadas
de ingestao.

A concentracdo média de selénio analisado por espectrofotometria de absor¢do atdmica com
geragdo de hidretos (HG-AAS) no plasma de mulheres gravidas foi de 46 + 12 pg/L. Os
valores minimos € maximos observados foram, respetivamente, 25 e 79 pg/L. A concentragao
média obtida ¢ um valor baixo quando comparado com estudos realizados noutros paises.
Através de um inquérito alimentar foi estimada a concentragdo média de selénio por refei¢do
de peixe em 70 pg, o que significa que o peixe ingerido contribui com 42% da dose diaria
recomendada de selénio. A correlagdo entre a concentragdo de selénio no plasma e a dose
diaria de selénio estimada ndo foi significativa. Apesar de o peixe ser uma boa fonte de
selénio, o consumo de espécies predadoras como o atum e o peixe-espada preto deve ser
moderado devido a presenga de poluentes tais como o mercurio. As gravidas devem optar
pelo consumo de outros alimentos ricos em selénio, bem como suplementos alimentares para

aumentar a ingestao diria de selénio, e consequentemente, os niveis plasmaticos.

Palavras-Chaves: Suplemento alimentar, Selénio, Gravidas, Plasma
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Foods and food supplements containing selenium: Risks and Benefits

Abstract

The change in eating habits and lifestyle affect the health and well-being of the population. To
address nutritional deficiencies is often recommended to consume food supplements. Food
supplements are foodstuffs that are concentrated sources of nutrients or other substances with
a nutritional or physiological effect, alone or in combination, marketed in different dose form
with the purpose to supplement the normal diet.

Selenium is an essential micronutrient and multiples studies have shown its importance in the
human body due to its antioxidant properties. Selenium is also known for its neuro- and
cardioprotective and anti-inflammatory properties as well as its role in cancer prevention.
Selenium is present in several foods and it can be found in higher concentration in fish,
seafood and Brazilian nuts.

The aims of this study are to identify food supplements of selenium most frequently marketed
in Portugal and the leading channels of distribution, as well as the analysis of the legislation
in force. The practical assignment carried out had as specific objective to evaluate the
selenium exposure levels in a population of pregnant women of Madeira Island and evaluate
the risk / benefit based on selenium intake levels and the intake of recommended doses.

The mean concentration of selenium analyzed by hydride generation atomic absorption
spectrometry (HG-AAS) in plasma of pregnant women was 46 + 12 ug/L. The minimum and
the maximum values observed were 25 pg/L and 79 pg/L, respectively. The average
concentration obtained is a low value compared to studies conducted in other countries.
Through a food frequency questionnaire, the mean concentration of selenium per fish meal
estimated was 70 pg, which means that the fish ingested contributes with 42% of the
recommended daily intake of selenium. The correlation between the plasma selenium
concentration and the estimated daily dose of selenium was not significant. Despite being a
good source of selenium, consumption of predatory species such as tuna and black scabbrd
should be moderate due to the presence of pollutants such as mercury. Pregnant women
should opt for the consumption of other food rich in selenium, as well as food supplements to

increase the daily intake of selenium, and consequently plasma levels.

Keywords: Food supplement, Selenium, Pregnancy, Plasma
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1. Introducao

A evolucao do Homem tem sido acompanhada pela alteragcdo dos seus habitos alimentares. Ha
cerca de 1,5 milhdes de anos atrds, o Homem alimentava-se apenas de alimentos derivados
das plantas, sem qualquer tipo de processamento. Mais tarde (700 000 anos atras), o Homem
adicionou a sua alimentacao a carne bem como novos métodos de processamento: cozedura,
salga, secagem e fumagem. Depois veio a revolucdo da agricultura, ¢ com ela o Homem
adicionou os graos e lacticinios a alimentacdo. No século XIX deu-se a revolugdo industrial,
um marco importante na histéria do Homem. Com ela, o desenvolvimento de novas
tecnologias permitiu a pasteurizacao do leite, a refinacdo dos cereais e a adi¢cdo de sal e agucar
aos alimentos. A desidratacdo, ultrapasteurizagdo (UHT), congelagdo, refrigeracao,
embalagem em vacuo e utilizacdo de aditivos e conservantes, foram introduzidas no século
XX, e permitiram o aumento da validade dos alimentos bem como a variedade. No século
XXI houve um aumento no processamento de alimentos, assim como da confianga nos
produtos processados, o que levou a globalizagdo do fornecimento de alimentos (Okreglicka,
2015; Weaver et al., 2014).

Assim, com a globaliza¢do, desenvolvimento de novas tecnologias de producao de alimentos,
intensificacdo da agricultura, pobreza, urbanizagdo e alteragdo do estilo de vida (aumento do
sedentarismo e consumo de alimentos processados), a produ¢do ¢ o consumo dos alimentos
mudou significativamente (Cordain et al., 2005; Himmelgreen, Cantor, Arias, & Romero
Daza, 2014; Johnston, Fanzo, & Cogill, 2014; Weaver et al., 2014). Os alimentos passaram a
ser altamente processados, sendo ricos em aglcar, sal e gordura. A populagdo passou a adotar
um estilo de vida mais sedentéria, a trabalhar mais e a ter menos tempo para cozinhar, e,
consequentemente passou a consumir mais alimentos ultra processados (Cordain et al., 2005;
Himmelgreen et al., 2014; Johnston et al., 2014; Okreglicka, 2015; Via, 2012; Weaver et al.,
2014).

A alteragao dos habitos alimentares ¢ do estilo de vida afetou a saude e o bem-estar da
populagdo. Primeiramente, houve um aumento da morbilidade da obesidade em todo mundo.
E, consequentemente, a hipertensdo arterial, as doengas cardiovasculares e a diabetes Tipo 2
comecaram também a ganhar expressao no mundo (Cordain et al., 2005; Himmelgreen et al.,
2014; Johnston et al., 2014; Okreglicka, 2015; Via, 2012; Weaver et al., 2014). Em 2014,
mais de 1,9 mil milhdes adultos tinham excesso de peso, sendo que mais de 600 milhdes eram
obesos (World Health Organization [WHO], 2016). S6 em Portugal, cerca de um milhdo de
adultos sdo obesos e 3,5 milhdes t€ém excesso de peso (Dire¢do Geral da Saude [DGS], 2014).
Apesar do aumento da produtividade de alimentos, ainda hé cerca de 900 milhdes de pessoas

que sofrem de fome no mundo. E, cerca de 2 mil milhdes de pessoas no mundo que sofrem de
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deficiéncia de micronutrientes (Bailey, West Jr, & Black, 2015; Food and Agriculture
Organization of the United Nations [FAO], 2014; Johnston et al., 2014). A caréncia
nutricional estd presente tanto em individuos obesos ou com excesso de peso, que apesar de
fazerem uma alimentagdo rica em calorias, ¢, muitas vezes, pobre em micronutrientes, como
nos individuos que tém falta de disponibilidade e acesso aos alimentos (Bailey et al., 2015;
Via, 2012).

Para colmatar esta deficiéncia nutricional muitas vezes ¢ recomendado o consumo de
suplementos alimentares (Bailey et al., 2015; Via, 2012). De acordo com o Decreto-Lei n°
118/2015 de 23 de junho, os suplementos alimentares sdo géneros alimenticios utilizados para
complementar ou suplementar a alimentagdo quando ndo ¢ possivel obter todos os nutrientes
necessarios a partir da alimentagdo. Existem diversos tipos de suplementos alimentares para
diversos fins. Desde multivitaminicos € multiminerais, compostos por varias vitaminas e/ou
minerais, presentes em diferentes doses e direcionados para diversos grupos alvo (criangas,
mulheres, homens, idosos, gravidas), bem como suplementos ricos em plantas e extratos de
ervas, proteinas e aminoacidos, acidos gordos essenciais, fibra, entre outros. De acordo com a
finalidade de uso, os suplementos podem ser direcionados para a perda de peso, o
metabolismo, o sistema cardiovascular, melhorar o sono, as articulagdes, o sistema
imunoldgico, o cabelo, as unhas, a memoria, entre outros. Os suplementos alimentares sao
também muitas vezes consumidos como auxilio na prevengdo de doencas ou perdas
nutricionais.

O Selénio (Se) ¢ um micronutriente essencial com varias propriedades benéficas para a saude
gragas a acdo das suas selenoproteinas. O Se desempenha varias fun¢des antioxidantes, além
de prevenir alguns tipos de cancro, doengas cardiovasculares, melhorar a resposta
imunologica e regular a glandula da tirdéide (Benstoem et al., 2015; Duntas, 2010; Duntas &
Benvenga, 2015; Kumar & Priyadarsini, 2014; Kurokawa & Berry, 2013; Rayman, 2012,
2000; Solovyev, 2015; Vinceti et al., 2014). O Se tem uma dose didria recomendada para
adultos entre 55 e 70 pg/dia, dependendo da institui¢do proponente (European Food Safety
Authority [EFSA], 2014a; Food and Agriculture Organization of the United Nations [FAO] &
World Health Organization [WHO], 2001; Institute of Medecine [IOM], 2000; Nordic
Council of Ministers [NCM], 2012; Scientific Committee for Food [SCF], 1993). Apesar dos
beneficios da ingestdo de Se, os niveis de ingestdo estimados em varios paises, incluindo
Portugal, estdo abaixo das recomendagdes. Assim, a inclusdo do Se na alimentagdo devera ser
tida em conta, principalmente nestes paises. Tal pode ser feito através do enriquecimento dos
solos com fertilizantes, aumentando automaticamente a concentra¢ao de Se nos alimentos de

origem vegetal. Suplementando as racdes dos animais, aumentando assim a concentragdo de
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Se nos alimentos de origem animal. Ou ainda, a populacdo pode optar por consumir
suplementos alimentares que sejam fontes de Se e assim garantir o alcance dos niveis
nutricionais recomendados (Brown & Arthur, 2001; Combs, 2001; Costa-Silva, Marques,
Matos, Barros, & Nunes, 2011; Dumont, Vanhaecke, & Cornelis, 2006; Lopes et al., 2004;
Mehdi, Hornick, Istasse, & Dufrasne, 2013; Navarro-Alarcon & Cabrera-Vique, 2008; Thiry,

Ruttens, De Temmerman, Schneider, & Pussemier, 2012).

2. Objectivos

Esta dissertagdo de mestrado teve como objetivo identificar os suplementos alimentares de
selénio mais frequentemente comercializados em Portugal e as principais vias de
comercializacdo dos mesmos, ¢ ainda, analisar a legislagio em vigor. Pretendeu-se ainda,
avaliar os niveis de exposicdo ao Se numa subpopulacdo Portuguesa avaliando o
risco/beneficio com base nos niveis de Se encontrados em biomarcadores de exposi¢do e nas

doses recomendadas de ingestao.

3. Suplementos Alimentares
3.1. Definicao dos suplementos alimentares

Os suplementos alimentares foram definidos pela primeira vez nos Estados Unidos da
América (E.U.A.), em 1994, através do The Dietary Supplement Health and Education Act
(DSHEA). Assim, de acordo com o DSHEA, um suplemento alimentar ¢ um produto que se
destina a suplementar a dieta alimentar e que contém um ou mais dos seguintes ingredientes
dietéticos: vitamina, minerais, erva ou outro componente botanico, aminoacido, uma
substancia dietética usada pelo Homem para suplementar a sua dieta, com um aumento da
ingestdo alimentar total, ou um concentrado, metabolito, constituinte, extrato ou combinacao
de qualquer um dos ingredientes descritos. De referir ainda que os suplementos alimentares
podem apresentar-se em diversas formas como comprimidos, capsulas, pos, barras energéticas
e liquidos (Durdo, 2008; FDA, 2008, 2015).

Em 2002, a Unido Europeia, através da Diretiva 2002/46/CE do Parlamento Europeu e do
Conselho da Unido Europeia, define os suplementos alimentares como géneros alimenticios
que se destinam a complementar € ou suplementar o regime alimentar normal e que
constituem fontes concentradas de determinadas substancias nutrientes ou outras com efeito
nutricional ou fisiologico, estremes ou combinadas, comercializadas em forma doseada, tais
como capsulas, pastilhas, comprimidos, pilulas e outras formas semelhantes, saquetas de po,
ampolas de liquido, frascos com conta-gotas e outras formas similares de liquidos ou pds que

se destinam a ser tomados em unidades medidas de quantidade reduzida. As substancias
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nutrientes que os suplementos alimentares podem apresentar englobam as vitaminas e os
minerais. As outras substancias com efeito nutricional ou fisiolégico englobam os
aminoacidos, acidos gordos essenciais, fibras e plantas e extratos de ervas (Directiva
2002/46/CE). Portugal adotou esta definicdo em 2003 através do Decreto-Lei n.° 136/2003 de
28 de junho (Decreto-Lei n.° 136/2003) que até agora foi alterado por duas vezes. A primeira
alteracdo ocorreu em 2007, através do Decreto-Lei n° 296/2007 de 22 de agosto, em que foi
alterado o artigo 3° e o anexo II. Em 2015 foi realizada a segunda alteracao pelo Decreto-Lei
118/2015 de 23 de junho. Desta vez foram alterados os artigos 1°, 2°, 3°, 4°, 7°, 8°, 9°, 10°, 11°,
13° e 14°, aditados os artigos 9°-A, 9°-B e 14°-A, e revogados os n° 4, 5 e 6 do artigo 4°, o n° 1

do artigo 13°, o artigo 15° e os anexos [ e II.

3.2. Principais ingredientes dos suplementos alimentares
Como supracitado, os suplementos alimentares podem conter uma grande variedade de

ingredientes que serdo de seguida abordados.

3.2.1. Vitaminas

As vitaminas s30 micronutrientes essenciais para a manuten¢ao da saide humana, pois t€m
funcdes importantes nos diversos processos biologicos que ocorrem no nosso organismo.
Além disso, atuam no crescimento, na digestdo e nas fungdes do sistema nervoso. As
vitaminas sdo classificadas de acordo com a sua solubilidade em dois grupos: lipossoluveis e
hidrossoltuveis. As vitaminas lipossoliveis englobam as vitaminas A, D, E e K. Estas, como o
nome indica, sdo soluveis na presenca de lipidos, além da bilis e do suco pancreético. Depois
de absorvidas sdo transportadas pelas lipoproteinas até os tecidos onde serdo armazenadas. As
vitaminas do complexo B [tiamina (B1), riboflavina (B2), niacina (B3), acido pantoténico
(BS), piridoxina (B6), biotina, folato (4acido f6lico) e cobalamina (B12)] e a vitamina C fazem
parte das vitaminas hidrossoliveis. Estas sdo soluveis em agua, pelo que sdo facilmente
absorvidas pelo organismo. Ao contrdrio das vitaminas lipossoliveis, ndo sdo armazenadas no
organismo, sendo o excesso eliminado pelos rins através da urina (Associa¢dao Portuguesa de
Dietistas, 2016; Associacao Portuguesa dos Nutricionistas, 2016; FDA, 2009).

A principal fonte das vitaminas sd3o os alimentos. Ainda assim, alguns podem chegar através
de outras fontes. E o caso da vitamina D, que é sintetizada pela agdo da luz solar na pele, da
vitamina B12, do folato, da biotina e da vitamina K que podem ser sintetizadas pelas bactérias
intestinais; da vitamina B3 (niacina) que pode ser sintetizada a partir do triptofano e da
vitamina A que pode ser sintetizada na presenga do B-caroteno. Contudo, a quantidade de
vitaminas sintetizadas pelas outras vias pode ndo ser suficiente para suprir as necessidades do

organismo. Deste modo a ado¢do de uma alimentacdo completa, variada e equilibrada ¢
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fulcral para a manuteng¢ao de niveis adequados destes micronutrientes no nosso organismo
(Associacdo Portuguesa de Dietistas, 2016; Associagdo Portuguesa dos Nutricionistas, 2016;
Decreto-Lei n.° 136/2003; FDA, 2009).

A manutencao de niveis adequados de vitaminas nem sempre ¢ possivel devido a certos
fatores, como por exemplo, estilo de vida, presenca de determinados problemas de saude,
adocdo de uma dieta vegetariana/vegan ou ainda mulheres gravidas e lactantes. Nestes casos,
¢ recomendado o consumo de suplementos alimentares multivitaminicos para colmatar a

deficiéncia vitaminica (Decreto-Lei n.° 136/2003; FDA, 2009).
3.2.2. Minerais

Os minerais sdo outro grupo de micronutrientes essenciais ao organismo. Estes sdo
necessarios em pequenas quantidades, mas ainda assim, exercem diversas fungdes. Do grupo
dos minerais fazem parte o célcio, o fosforo, o potassio, o sédio, 0 magnésio e o ferro que sao
necessarios em maiores quantidades que os chamados oligoelementos, o zinco, selénio, cobre
e iodo, que sdo necessarios em doses mais baixas. Os minerais atuam em diversas func¢des do
organismo, como a atividade enzimatica, o equilibrio 4cido-base, a pressdo osmdtica,
transporte de nutrientes. Além disso, estdo envolvidos no crescimento e desenvolvimento do
organismo, na fun¢ao do sistema nervoso e sdo partes integrantes da estrutura tecidular (ossos
e dentes) (Associacdo Portuguesa de Dietistas, 2016; Associacdo Portuguesa dos

Nutricionistas, 2016).

3.2.3. Plantas e extratos de ervas
Outros ingredientes que muitas vezes estdo presentes nos suplementos alimentares sdo as
plantas e os extratos de ervas. Durdo (2008) define as plantas (ervas) como plantas herbéceas,
mas também raizes, folhas, sementes, flores, frutos, arbustos e respetivos extratos. Os
produtos a base de plantas e extratos de ervas podem ser utilizados para manter ou melhorar a
saude e sao chamados de produtos a base de plantas, produtos botanicos ou medicamentos a
base de plantas (National Institute of Health [NIH], 2011). O consumo de suplementos a base
de plantas tem vindo a aumentar, muito gragas a ideia erronea que estes, sendo considerados
produtos naturais, podem solucionar problemas de satde (como por exemplo, artrite, alergias,
insonias, cefaleias, ansiedade, depressdo) sem ter os efeitos secundarios dos medicamentos
(Durdao, 2008; NIH, 2011). Dependendo do composto, da sua forma quimica, da sua
preparagdo e da dose consumida, os suplementos a base de plantas e extratos de ervas podem
ter diversos efeitos na saude. Porém, muitas vezes, s os efeitos benéficos sdo conhecidos pela
populacdo consumidora. De entre os beneficios para a saude destacam-se a alegada
capacidade de reducdo dos niveis de colesterol, de imunoestimulacdo, anti-inflamatéria e

antialérgica. Assim, mais estudos deverdo ser realizados, nomeadamente ensaios clinicos
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controlados e randomizados, para averiguar os efeitos que os suplementos a base de plantas e

extratos de ervas tém sobre o organismo (NIH, 2011).

3.2.4. Acidos gordos essenciais
Os 4acidos gordos essenciais sdo 4cidos gordos polinsaturados (PUFA) que ndo sio
sintetizados pelo organismo, pelo que devem ser ingeridos através da dieta alimentar. Existem
dois tipos de PUFA: os acidos gordos polinsaturados n-3 (émega-3) e os acidos gordos
polinsaturados n-6 (6mega-6). Os PUFA da familia n-6 sdao a principal forma presente na
dieta, sendo as principais fontes os dleos vegetais (milho, girassol, soja e sésamo). Estao
associados a efeitos hipocolesterolémicos. O acido linoleico ¢ o 4cido gordo dmega-6 mais
importante, pois o organismo nao consegue produzi-lo, pelo que deve ser consumido através
da alimentacdo. Os PUFA da série 6mega-3 estdo presentes em peixes gordos (salmao, atum,
truta) e mariscos (caranguejo, mexilhdes, ostras). Sdo a principal forma de PUFA presentes
nos suplementos alimentares. Os PUFA émega-3 mais importantes sao o acido alfa-linolénico
(ALA), o acido eicosapentaendico (EPA) e o acido docosahexaenodico (DHA). Os acidos
gordos Omega-3 estdo associados a diversas fungdes no organismo como a atividade
muscular, a coagulacdo do sangue, a digestdo, a fertilidade, a divisdo celular, o crescimento, o
desenvolvimento e funcionamento do cérebro. Os PUFA 6mega-3, principalmente os de
cadeia longa, como o EPA e DHA, s3o conhecidos pelo seu efeito protetor contra as doengas
cardiovasculares (Associacdo Portuguesa de Dietistas, 2016; Associacdo Portuguesa dos
Nutricionistas, 2016; National Institute of Health [NIH], 2016). No entanto, a taxa de
conversao do precursor ALA em EPA e DHA no organismo ¢ muito reduzida pelo que a
alimentagcdo e os suplementos alimentares desempenham um papel fundamental para se

atingirem os niveis recomendados destes PUFA.

3.2.5. Proteinas e Aminoacidos
As proteinas sdo os componentes estruturais das células do organismo que desempenham
diversas fungdes como enzimadtica, de transporte, hormonais, imunitérias, além de fornecerem
energia em casos de insuficiéncia. Dadas as suas fungdes, as proteinas sdo essenciais para o
crescimento e manutencao da estrutura do corpo. As proteinas sdo constituidas por pequenas
unidades bésicas — os aminoacidos. Até hoje ja foram descobertos 20 aminoacidos primarios.
Cada aminoécido ¢ composto por um grupo amina (-NHz), um grupo carboxilo (-COOH) e
por uma cadeia lateral que distingue os aminoacidos entre si. Os aminoacidos podem ser
classificados em essenciais (fenilalanina, isoleucina, leucina, lisina, metionina, treonina,
triptofano, histidina e valina) se o organismo ndo os consegue sintetizar e tém que ser
ingeridos através da alimentagdo ou ndo essenciais (alanina, asparagina, acido aspartico ou

aspartato, acido glutdmico ou glutamato e serina) se sdo sintetizados endogenamente no
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organismo. Existem ainda os aminoacidos semi-essenciais (glutamina, prolina, arginina,
glicina, tirosina e cisteina) que sdo sintetizados pelo organismo a partir de outros aminoacidos
essenciais. As proteinas, por sua vez, classificam-se em proteinas de alto valor bioldgico,
quando contém todos os aminoacidos essenciais e provém geralmente de alimentos de origem
animal, ou proteinas de baixo valor bioldgico, quando nao contém todos os aminodcidos
essenciais € normalmente provém de alimentos de origem vegetal. Contudo, combinagdes de
diferentes alimentos de origem vegetal podem gerar alimentos com proteinas de alto valor
biologico (Associacdo Portuguesa de Dietistas, 2016; Associacdo Portuguesa dos
Nutricionistas, 2016; MedlinePlus, 2015).

O consumo de suplementos alimentares de proteinas e aminodcidos tem por objetivo
aumentar a forca, a fungdo e o tamanho do musculo. Contudo, as evidéncias quanto a sua
eficiéncia ainda ndo sdo claras. Por exemplo, o suplemento alimentar a base da proteina whey,
proteina do soro do leite, ¢ utilizada, entre varias possibilidades, para aumentar a performance
atlética, estimular a perda de peso, prevenir alergias em criangas e diminuir o colesterol
elevado. No entanto, esses alegados beneficios do consumo da proteina whey ainda ndo sao

claros, sendo necessario mais estudos para esclarecé-los (MedlinePlus, 2015; Wolfe, 2000).

3.2.6. Fibra

A fibra alimentar é uma substancia presente nas plantas que nao ¢ digerida pelo organismo.
Ela confere volume a dieta conferindo a saciedade mais cedo (National Institute of Health
[NIH], 2015). Dependendo da sua solubilidade, a fibra alimentar pode ser caracterizada como
soluvel ou insoluvel. A fibra alimentar solivel atua na absor¢ao dos hidratos de carbono e dos
lipidos no intestino delgado e sdo facilmente fermentadas pelas bactérias no colon. Como
exemplos de fibra alimentar solivel tem-se a pectina, gomas e mucilagem. Por outro lado, a
fibra alimentar insoluvel tem uma fermentag¢do mais lenta e ¢ incompleta. A celulose, parte da
hemicelulose, e lignina sdo exemplos da fibra alimentar insoluvel (Gregorio & Liz, 2010;
Mackowiak, Torlinska-Walkowiak, & Torlinska, 2016).

A fibra alimentar ajuda a prevenir a obstipagdo, e pode ajudar a diminuir o risco de doengas
cardiacas e a diabetes. E muito utilizada também nos suplementos para perda de peso devido a
sua capacidade saciante. Os cereais integrais (como arroz integral, aveia, quinoa, bulgur e
pipoca), leguminosas (como feijdo, grao de bico, ervilhas e lentilhas), nozes, sementes, frutas
e legumes sdo considerados boas fontes da fibra alimentar (Gregoério & Liz, 2010; Mackowiak

et al., 2016; NIH, 2015).
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3.3. Relacio entre suplementos alimentares e medicamentos
De acordo com o Decreto-Lei n.° 176/2006, de 30 de Agosto, medicamento ¢ toda a
substancia ou associacdo de substincias apresentada como possuindo propriedades curativas
ou preventivas de doencas em seres humanos ou dos seus sintomas ou que possa ser utilizada
ou administrada no ser humano com vista a estabelecer um diagndstico médico ou, exercendo
uma a¢do farmacoldgica, imunologica ou metabdlica, a restaurar, corrigir ou modificar
funcdes fisiolodgicas. Enquanto que, suplemento alimentar, de acordo com o Decreto-Lei
118/2015, de 23 de junho, ¢ um género alimentar que se destina a complementar ou
suplementar o regime alimentar normal. Assim, a principal diferenca entre os suplementos
alimentares e os medicamentos ¢ que, de uma forma geral, os suplementos alimentares servem
para manter, e, se possivel, melhorar a saude, enquanto que os medicamentos servem para
tratar, curar ou prevenir doencgas (Georgiou, Garssen, & Witkamp, 2011).
Outra grande diferenca entre os suplementos alimentares e os medicamentos ¢ o principal
objeto de estudo das suas ciéncias. As ciéncias farmacéuticas estudam moléculas com elevada
atividade bioldgica e que ndo fazem parte da fisiologia do Homem, enquanto que as ciéncias
da nutri¢ao estudam os macro- ¢ micronutrientes que fazem parte da normal homeostasia do
organismo, pelo que os suplementos ndo tém efeito terapéutico. Contudo, os objetos de
estudos das duas areas podem complementar-se, ajudando assim a manuten¢do da saude e
prevencao e tratamento de doencgas (Eussen et al., 2011; Georgiou et al., 2011).
Os produtos a base de plantas e extratos de ervas podem ser considerados tanto suplementos
alimentares como medicamentos. Dependendo dos ingredientes utilizados e da dose dos
mesmos, cada Estado-Membro decide a que grupos pertencem (Eussen et al., 2011).
Em suma, os medicamentos distinguem-se dos suplementos pelo facto de possuirem um efeito
terapéutico. Mas, os suplementos alimentares podem ser utilizados em conjunto com os
medicamentos como forma de prevengdo ou tratamento de determinadas doengas. Por
exemplo, o consumo de suplementos alimentares a base de acidos gordos 6mega-3, EPA e
DHA em conjunto com anti-hipertensivos t€ém por objetivo reduzir a pressdo sanguinea
(Eussen et al., 2011; Georgiou et al., 2011).
Em 2014, a Autoridade de Seguranca Alimentar ¢ Econdmica (ASAE) e a Autoridade
Nacional do Medicamento e Produtos de Saude 1.P. (INFARMED) assinaram um protocolo
de colaboracao com o objetivo de reforcar o controlo dos suplementos alimentares. Em causa
estdo suplementos alimentares que possam ter na sua composicao substancias ativas com agao
farmacoldgica, utilizadas em medicamentos. No ambito deste protocolo, foram recolhidos 98
suplementos alimentares com suspeitas de falsificacdo e/ou adulteragdo com substancias com

acdo farmacologica. Destes, 58 eram suplementos destinados ao emagrecimento e 40 a
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melhoria do desempenho sexual. Os suplementos foram analisados e, 22 dos 40 destinados a
melhoria do desempenho sexual e 5 dos 58 destinados ao emagrecimento apresentavam na sua
composicdo substincias ativas ndo permitidas nos suplementos alimentares (Autoridade
Nacional do Medicamento e Produtos de Saude I.P. [INFARMED] & Autoridade de
Seguranca Alimentar e Econdomica [ASAE], 2015).

3.4. Legislacao aplicada aos suplementos alimentares
A 10 de Junho de 2002 o Parlamento Europeu e o Conselho da Unido Europeia publicaram a
Diretiva 2002/46/CE respeitante aos suplementos alimentares. Esta diretiva foi o primeiro
documento regulamentar no que diz respeito aos suplementos alimentares e visa a
harmonizagdo da produgdao e comercializacdo dos suplementos alimentares nos diferentes
Estados-Membros. Esta diretiva pretende ainda que os suplementos alimentares
comercializados sejam seguros e apresentem rotulagem adequada, salvaguardando assim a
prote¢do dos consumidores (Directiva 2002/46/CE).
A 28 de Junho de 2003, Portugal transp0s para a ordem juridica interna a Diretiva
2002/46/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 10 de Junho, para o Decreto-Lei n.°
136/2003 de 28 de Junho. Este Decreto-Lei diz respeito aos Suplementos Alimentares
comercializados como géneros alimenticios e apresentados como tais. Entretanto, desde 2003,
este diploma ja foi alterado por duas vezes pelo Decreto-Lei n.° 296/2007 de 22 de agosto, e
mais recentemente, pelo Decreto-Lei n.° 118/2015 de 23 de junho (Decreto-Lei n.° 136/2003,
Decreto-Lei n° 118/2015), como referido anteriormente.
O Decreto-Lei 118/2015 de 23 de junho apresenta a definicdo de suplementos alimentares,
onde indica as formas de apresentacdo permitidas bem como os ingredientes que podem ser
utilizados no seu fabrico (ver seccdo 3.1) (Decreto-Lei n.° 136/2003, Decreto-Lei n°
118/2015). As vitaminas e minerais que podem ser utilizados no fabrico de suplementos
alimentares estdo enumerados nos anexos I e II do Regulamento (CE) n.° 1170/2009, da
Comissao, de 30 de novembro de 2009. As formas em que estes podem apresentar-se estao
presentes no Regulamento (CE) n.° 1170/2009, da Comissao, de 30 de novembro de 2009 e
nos Regulamentos (UE) N.° 1161/2011, da Comissdo, de 14 de novembro de 2011, e
119/2014, da Comissao, de 7 de fevereiro de 2014 (Decreto-Lei n° 118/2015).
O fabricante dos suplementos alimentares ¢ responsavel pelo produto final. Assim, ¢
responsavel por estabelecer as quantidades minimas e maximas de vitaminas e minerais
presentes nos suplementos alimentares. As quantidades maximas sao determinadas segundo a
toma diaria recomendada pelo fabricante, que tem por base os limites superiores de seguranca

estabelecidos através de uma avaliacao dos riscos, fundamentada em dados cientificos. Além
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disso, deve considerar as outras fontes de vitaminas e minerais, bem como as doses de
referéncia para a populag¢do. As quantidades minimas sdo determinadas para assegurar que as
quantidades de vitaminas e minerais ingeridas através dos suplementos alimentares sdo
suficientes e significativas (Decreto-Lei n® 118/2015).

Para garantir a correta transmissdo de informagdo aos consumidores, a rotulagem dos
suplementos alimentares deve seguir o regulamento (UE) n.° 1169/2011 do Parlamento
Europeu e do Conselho de 25 de outubro de 2011 respeitante a rotulagem dos géneros
alimenticios. Assim, como os demais géneros alimenticios, a rotulagem dos suplementos
alimentares deve apresentar as mesmas mencdes obrigatorias presentes no Artigo 9° do
regulamento (UE) n.° 1169/2011 do Parlamento Europeu e do Conselho de 25 de outubro de
2011, excetuando a declaragdo nutricional. A denominagdo de venda neste caso ¢ Suplemento
Alimentar e esta deve estar bem destacada quer na rotulagem, quer na apresentacdo no
mercado, ou na publicidade. A lista de ingredientes deve incluir o nutriente ou substancia com
efeito nutricional ou fisioldgico presente no suplemento alimentar e a respetiva quantidade
sobre forma numérica e a percentagem dos valores de referéncia. O Decreto-Lei 118/2015 de
23 de junho de 2015 exige ainda que a rotulagem dos suplementos alimentares apresente a
designacdo das categorias de nutrientes ou substincias que caracterizem o produto ou uma
referéncia especifica a sua natureza; a toma diaria recomendada do produto; uma adverténcia
de que ndo deve ser excedida a toma didria; a indicagdo que os suplementos alimentares ndo
devem ser utilizados como substitutos de uma alimentagdo variada e uma adverténcia de que
os suplementos alimentares devem ser guardados fora do alcance das criangas (Decreto-Lei n°
118/2015, Regulamento (UE) N.° 1169/2011).

A rotulagem e a publicidade dos suplementos alimentares ndo podem apresentar mengdes que
atribuam propriedades profilaticas, de tratamento ou curativas de doencas humanas, nem fazer
referéncia a essas propriedades, ou que declarem expressa ou implicitamente que um regime
alimentar equilibrado e variado ndo constitui uma fonte suficiente de nutrientes em geral.
Contudo podem apresentar alegacdes nutricionais e de satde. Pois, uma alega¢ado nutricional €
uma alegacdo que declare, sugira ou implique que um alimento possui propriedades
nutricionais benéficas particulares devido a energia que fornece, fornece com valor reduzido
ou aumentado ou nao fornece ou devido aos nutrientes ou outras substancias que contém,
contém em quantidade reduzida ou aumentada ou ndo contém, e uma alegacao de saude ¢ uma
frase que declare, sugira ou implique a existéncia de uma relagdo entre uma categoria de
alimentos, um alimento ou um dos seus constituintes e a satide. Assim, estas alegacdes podem
constar da rotulagem, apresentacao e publicidade dos suplementos alimentares desde que

cumpram o disposto no Regulamento (CE) n.° 1924/2006 do Parlamento Europeu e do
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Conselho, de 20 de dezembro de 2006, e as suas respetivas alteragdes (Regulamento (CE)
107/2008 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 15 de janeiro de 2008, Regulamento
(CE) 109/2008 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 15 de janeiro de 2008,
Regulamento (UE) n.° 1169/2011 do Parlamento Europeu e do Conselho de 25 de outubro de
2011 e Regulamento (UE) n.° 1047/2012 da Comissao de 8 de novembro de 2012) (Decreto-
Lei n® 118/2015, Regulamento (CE) N.° 1924/2006, Regulamento (UE) N.° 1169/2011).

O Decreto-Lei N.° 118/2015 de 23 de junho de 2015 define a Direc¢ao-Geral de Alimentacao
e Veterinaria (DGAV) como a autoridade competente no ambito dos suplementos alimentares,
sendo que a DGAV ¢ a entidade responsavel pela defini¢do, execugdo e avaliacdo das
politicas de seguranca alimentar. No entanto, a ASAE ¢ autoridade responsavel pela
fiscalizagdo do cumprimento das normas presentes no Decreto-Lei N.° 118/2015 de 23 de
junho de 2015 (Decreto-Lei n° 118/2015).

A comercializagdo dos suplementos alimentares implica cumprimento do disposto no
Decreto-Lei N.° 118/2015 de 23 de junho de 2015 e notificacdo a autoridade competente,
DGAYV, antes da entrada em comercializag¢do, independentemente se o suplemento alimentar
tem origem num Estado-Membro ou num pais terceiro. Quando tem origem num Estado-
Membro o fabricante ¢ responsavel pela notificagdo enquanto que se tiver origem num pais

terceiro o importador € que € responsavel pela notificacdo (Decreto-Lei N.° 118/2015).

3.5. Mercado dos suplementos alimentares

3.5.1. Consumo de suplementos alimentares

O mercado global dos suplementos alimentares estd em franca expansdo. No ano de 2013, o
mercado mundial foi avaliado em 110 mil milhdes de dolares. Para o final de 2015 estava
previsto que alcancasse os 124 mil milhdes de dolares. As estatisticas apontam para um
crescimento continuo deste mercado. As previsdes para 2020 e 2025 sao de 180 e 252 mil
milhdes de dolares, respetivamente (Future Market Insights, 2015; Persistence Market
Research, 2015a). Segundo estas fontes, o crescente consumo dos suplementos alimentares a
nivel mundial deve-se ao aumento da consciencializacdo por parte dos consumidores para a
adog¢do de um estilo de vida saudavel e prevencao de doengas. Outros fatores que influenciam
o crescimento do mercado dos suplementos sdo o envelhecimento da populag¢do, o aumento
das doencas cronicas, o aumento dos custos de saude e a inovacdo ¢ o lancamento continuo de
novos produtos (Future Market Insights, 2015, Persistence Market Research, 2015a, 2015b).

Nos E.U.A., 68% dos adultos consomem suplementos alimentares. Destes, 50% sao
consumidores frequentes e 84% dos americanos acreditam na qualidade, eficacia e seguranca

dos suplementos alimentares. E ainda, 78% acredita que o consumo de suplementos
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alimentares ¢ uma boa escolha para uma vida saudavel (Council for Responsible Nutrition,
2015; Persistence Market Research, 2015a, 2015b).

Portugal também segue a tendéncia mundial, € o consumo de suplementos alimentares tem
vindo a aumentar, sendo que em 2015 atingiu a percentagem (19,5%) mais alta desde 2008
(Figura 1) (Grupo Marktest, 2015). De acordo com um estudo realizado por Felicio (2006)
sobre o consumo de suplementos alimentares em Portugal, verificou-se que 81% da populagdo
Portuguesa ja& consumiram suplementos alimentares. Quanto ao tipo de suplemento
consumido, as vitaminas foram as mais escolhidas com 65% dos consumidores a referir o seu
consumo, seguido dos minerais que foram consumidos por 52%, suplementos a base de
plantas/extratos de ervas com 38%, os energéticos com 34% e os suplementos dietéticos com
apenas 26% de consumidores. Os principais motivos que levaram os Portugueses a
consumirem suplementos alimentares foram cansaco e/ou falta de concentracdo (26%),
fortalecimento e/ou prevengao (24%), satde (22%), outras razdes (17%) e estética (10%). No
que se refere ao local de compra dos suplementos alimentares, 70% da populagdo
consumidora refere comprar os suplementos alimentares nas farmacias devido a proximidade,
disponibilidade do produto pretendido e confianca no estabelecimento; 28% dos
consumidores prefere comprar nas lojas de produtos naturais devido a proximidade e
comodidade do local e a confianga no vendedor. Apenas 10% adquirem os suplementos em
super/hipermercados devido a proximidade e comodidade de compra e ao prego atrativo. A

compra através das parafarmdcias e da internet ndo teve grande expressao (Felicio, 2006).

Tomou VITAMINAS, OLED DE FiGADO DE BACALHAL efou OUTROS
SUPLEMENTOS nos Gltimmos 12 meses [em 26)
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Figura 1 — Percentagem do consumo de suplementos alimentares em Portugal entre
2008 e 2015 (Grupo Marktest, 2015).

Gomes (2014) analisou os suplementos alimentares notificados a DGAV no primeiro
trimestre de 2014. Dos 887 suplementos notificados, 56% tinham como ingrediente principal

as plantas/extratos. As vitaminas e minerais estavam presentes em 23% dos suplementos,
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seguido de outros ingredientes em 12% dos suplementos. A percentagem de suplementos com
fibra, 6leo de peixe, melatonina e probiodticos como ingrediente principal foi pouco expressiva
(Figura 2). A analise dos dados foi feita também tendo em conta o objetivo dos suplementos.
Assim, 46% dos suplementos notificados ndo indicava a finalidade de uso. A categoria de
metabolismo e perda de peso foi a que apresentou maior expressdo com 17% e 14%,

respetivamente (Figura 3) (Gomes, 2014).

®  Fibras

m Melatonina

= Oleo de Peixe

B  Qutros Ingredientes
Plantas/Extractos

Probioticos

| Vitaminas/Minerais

Figura 2 — Percentagem relativa de suplementos alimentares notificados a
DGAV no primeiro trimestre de 2014 tendo em conta o ingrediente

principal (Gomes, 2014).
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Figura 3 — Percentagem relativa de suplementos alimentares notificados a
DGAV no primeiro trimestre de 2014 tendo em conta a finalidade de uso

(Gomes, 2014).
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Dados mais recentes indicam que cerca de 20% dos Portugueses residentes no continente com
15 ou mais anos consumiram suplementos alimentares no ultimo ano. Desses, cerca de 13%

sdo mulheres e cerca de 27% tem mais de 65 anos (Grupo Marktest, 2015).

3.5.2. Vias de comercializacio dos suplementos alimentares
A comercializacdo de suplementos alimentares em Portugal ¢ feita por diversas empresas,
contudo a maioria ndo se dedica a producdo dos suplementos, limitando-se apenas a
importagao/distribuicdo, uma vez que estes suplementos provém tanto da comunidade
europeia como de outros paises (Salgueiro, 2009).
A legislacdo nao determina os locais de venda dos suplementos alimentares. Assim, 0s
suplementos alimentares podem ser comercializados nas farmadcias, parafarmacias, lojas de
produtos naturais, ervandrias, supermercados, internet ou ainda através do telemarketing
(Raposo & Caetano, 2011; Temple, 2013).
As farmdcias sdo os locais preferenciais para venda dos suplementos alimentares devido a
proximidade destas com a comunidade. Além disso, ¢ nas farmacias que sdo vendidos os
medicamentos, produtos sujeitos a regras restritas, e onde o aconselhamento ¢ realizado por
profissionais habilitados. Assim, as farmacias assumem-se como um local de referéncia e
credibilidade por parte dos consumidores para a compra dos suplementos alimentares (Raposo
& Caetano, 2011). De acordo com os dados fornecidos pela Associagdo Nacional das
Farmacias (ANF), no ano de 2015, foram vendidos 7.913.405 suplementos alimentares nas
farmécias portuguesas no valor de 133 007 642 euros (CEFAR, 2016).
No que diz respeito aos outros locais de compra dos suplementos alimentares ndo foram
encontradas informacdes que os caracterizassem, ha exce¢do dos dados de Felicio (2006)
apresentados na seccdo anterior. Porém, sabe-se que em 2012, as farmécias venderam 417.744
suplementos alimentares das marcas Centrum e Magnésio-OK, enquanto que as parafarmdacias

venderam apenas 73.632 suplementos alimentares das mesmas marcas (Falcato, 2014).

4. Case-Study: Selénio

4.1. Caracterizagao
O Se ¢ um micronutriente que foi primeiramente isolado e caracterizado pelo cientista sueco
Jons Jakob Berzelius, em 1817 (Duntas & Benvenga, 2015; Lu & Holmgren, 2009; Thiry et
al., 2012). O Se foi inicialmente confundido com o telirio por apresentar uma cor
avermelhada e um odor desagradavel, que até entdo era distintivo do telario. Investigagdes
mais profundas levaram Berzelius a identificar o Se como um novo elemento. Foi entdo assim
nomeado a partir da palavra grega Seléné que significa lua, em oposi¢ao ao telario, que

provém da palavra tellus, que significa terra. Apesar de hoje o Se ser conhecido como um
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micronutriente indispensavel para a manutengao da saide do Homem, ele foi inicialmente tido
como uma substancia toxica, sendo que s6 140 anos apds a sua descoberta ¢ que foram
demonstrados os seus beneficios por Schwarz e Foltz (Duntas & Benvenga, 2015; Hatfield,
Tsuji, Carlson, & Gladyshev, 2014; Kumar & Priyadarsini, 2014; Kurokawa & Berry, 2013;
Mehdi et al., 2013; Pieczynska & Grajeta, 2015; Reilly, 2006; Thiry et al., 2012).

O Se ¢ 0 34° elemento da tabela periddica e apresenta uma massa atdmica de 78,96 Da. O Se ¢
um nao-metal localizado entre o enxofre e o telurio no grupo 16 e entre o arsénio € o bromo
no periodo 4 da tabela periddica. Dada a sua posi¢ao na tabela periddica, o Se partilha varias
propriedades do enxofre e do telario. O Se existe naturalmente em diversos estados de
oxidacdo (-2, 0, +1, +2, +4 e +6), como espécies volateis ou andlogos de compostos organicos
de enxofre. Assim, dependendo do estado de oxidagdo, diversos compostos de Se sdo
formados a partir de ligacdes a metais, ndo-metais, metais pesados entre outros elementos da
tabela periodica. Dessas ligacdes originam-se compostos organicos e inorganicos. Alguns dos
compostos inorganicos mais comuns estdo presentes na Tabela 1 (EFSA, 2014a; Kumar &
Priyadarsini, 2014; Kurokawa & Berry, 2013; Mehdi et al., 2013; Reilly, 2006).

Os compostos organicos derivados do Se sdo analogos do enxofre e de elevado interesse
quimico e bioquimico devido ao papel que desempenham em diversos processos biologicos.
Os compostos organicos de Se formam-se a partir de ligacdes estaveis aos atomos de carbono.
De entre os compostos organicos destacam-se os selenetos (R-Se-R), nomeadamente o
seleneto de dimetilo, os seleno aminodcidos, como a selenometionina (SeMet) e a
selenocisteina (Sec), proteinas contendo Se e as selenoproteinas, que serdo discutidas no

proximo capitulo.

Tabela 1 - Principais compostos inorganicos de Se, com o respetivo estado de oxidagdo e formula
quimica.

(EFSA, 2014; Reilly, 20006).

Estado de Oxidagao Nome do Composto Formula Quimica
Seleneto de ferro FeSe
Seleneto de aluminio AlzSe>
2 Seleneto de sodio NaxSe
Seleneto de hidrogénio H>Se
+4 Selenito de sodio NaxSeOs
+6 Selenato de sodio NazSeO4
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Os seleno aminoacidos, SeMet e Sec (Figura 4), sdo analogos dos aminoacidos metionina e
cisteina e que diferem destes apenas pelo atomo de enxofre que ¢ substituido por um de Se
(Almondes et al., 2010; EFSA, 2014a; Mehdi et al., 2013; Reilly, 2006; Whanger, 2002). A
SeMet pode ser usada na sintese de proteinas, como metionina, uma vez que o acido
ribonucleico (RNA) de transferéncia nao consegue distinguir os dois compostos. Este
processo acontece maioritariamente quando existe pouca metionina no organismo, em que
uma grande percentagem de SeMet ¢ incorporada de forma ndo especifica nas proteinas. As
proteinas sintetizadas com SeMet sdo designadas de proteinas contendo Se (Almondes et al.,
2010; EFSA, 2014a; Reilly, 2006; Whanger, 2002). Por outro lado, a Sec ¢ considerada o 21°
aminoacido e ¢ codificada pelo codao UGA, que ¢ um codao Stop. Assim, a incorporagdo do
Se nas proteinas requer uma recodificag@o translacional, ou seja, a estrutura dos codoes UGA
¢ modificada para codificar o aminoacido contendo Sec. As proteinas que a Sec incorpora sao
denominadas de selenoproteinas (Duntas & Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; Labunskyy,
Hatfield, & Gladyshev, 2014; Lu & Holmgren, 2009; Papp, Lu, Holmgren, & Khanna, 2007).

0 B HSe

OH
HyC OH HoN

Figura 4- Estrutura quimica da Selenometionina (A) e da Selenocisteina (B)

(Mehdi et al., 2013).

4.2. Selenoproteinas
O Se exerce as suas fungdes através das selenoproteinas, gragas a presenga da Sec incorporada
no centro ativo da proteina. Assim, mutacdes na Sec levam a inativagdo da enzima, perdendo
deste modo as suas fungdes fisiologicas. Atualmente ja foram descobertas cerca de 100
familias de selenoproteinas. O organismo que contém o maior nimero de selenoproteinas
identificadas ¢ a alga castanha unicelular, com 59 genes de selenoproteinas. Na tabela 2 ¢
possivel ver o niimero de selenoproteinas presentes em diversos organismos usualmente
utilizados nos laboratorios (Duntas & Benvenga, 2015; Hatfield et al., 2014; Labunskyy et al.,
2014). No Homem ja foram identificados 25 genes de selenoproteinas. Porém, algumas
apresentam ainda fung¢des desconhecidas. As selenoproteinas humanas identificadas sao:
glutationa peroxidase 1, 2, 3, 4, e 6, tiorredoxina redutase 1, 2 e 3, iodotironina deiodinase 1,
2 e 3, metionina-R sulfoxido redutase, Selenofosfato sintetase 2, selenoproteinas H, I, K, M,

N, O, P, S, T, V, W e 15Da. As familias da glutationa peroxidase, tiorredoxina redutase e
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1odotironina deiodinase sao as melhor estudadas (Duntas & Benvenga, 2015; Hatfield et al.,
2014; Labunskyy et al., 2014).
Tabela 2 - Numero de familias de selenoproteinas presentes em diversos organismos frequentemente

usados como modelos de laboratorio.

(Hatfield et al., 2014).

Organismo N° de familias de selenoproteinas
Peixe Zebra 37
Rato 24

Drosophila melanogaster
Escherichia coli
Caenorhabditis elegans
Saccharomyces cerevisiae

S O = W W

Arabidopsis

4.2.1. Glutationa Peroxidase

A glutationa peroxidase (GPX) foi a primeira selenoproteina descoberta e ¢ bem conhecida
pelo seu papel antioxidante no Homem (Labunskyy et al., 2014; Reilly, 2006). No entanto,
com o passar dos anos, descobriu-se que ela tem diversas fung¢des fisiologicas no organismo
estando envolvida na sinalizacdo do perdxido de hidrogénio (H202), na destoxificacdo de
hidroperéxidos e na manutencdo da homeostasia redox celular (Duntas & Benvenga, 2015;
Hatfield et al., 2014; Labunskyy et al., 2014). No Homem ja foram identificados cinco GPX
com a Sec incorporada: GPX 1, GPX, 2, GPX 3, GPX 4 ¢ GPX 6 (Hatfield et al., 2014;
Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren, 2009). Estas cinco GPXs apresentam localizag¢des e
funcdes diferentes: a GPX 1 localiza-se no citosol, a GPX 2 no trato gastrointestinal, a GPX 3
no plasma e nos fluidos extracelulares, a GPX 4 encontra-se distribuida pelo organismo
concentrando-se maioritariamente no esperma e nos testiculos e finalmente a GPX 6 encontra-
se no epitélio olfativo e no embrido ( EFSA, 2014a; Hatfield et al., 2014; Labunskyy et al.,
2014; Lu & Holmgren, 2009).

A GPX 1 ¢ a selenoproteina mais abundante (Labunskyy et al., 2014). Ela é expressa por
todas as células do Homem, e ¢ considerada um enzima ubiquitario (EFSA, 2014a; Lu &
Holmgren, 2009). No entanto, ¢ mais abundante no figado e nos rins. A GPX 1 atua na
reducdo do H>O: e dos perdxidos organicos em agua e alcoois, respetivamente. Além disso,
atua na prote¢do da célula contra o stress oxidativo (Duntas & Benvenga, 2015; EFSA,
2014a; Hatfield et al., 2014; Kumar & Priyadarsini, 2014; Labunskyy et al., 2014; Lu &
Holmgren, 2009). A GPX 2 atua na prote¢ao do epitélio intestinal contra o stress oxidativo
provocado pela ingestdo de pro-oxidantes e pela microbiota comensal. Estd também envolvida

no metabolismo de peroxidos de lipidos ingeridos, pois atua na redu¢do de hidroperoxidos de
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acidos gordos livres e H>O> (Duntas & Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; Hatfield et al., 2014;
Kumar & Priyadarsini, 2014; Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren, 2009). A GPX 3 ¢
produzida no rim e secretada no plasma. Atua como fonte antioxidante no meio extracelular.
E ainda, protege a membrana celular através da reduc¢ao do hidrogénio, peroxidos organicos e
hidroperdxidos de fosfolipidos na presenca de glutationa (Duntas & Benvenga, 2015; EFSA,
2014a; Hatfield et al., 2014; Kumar & Priyadarsini, 2014; Labunskyy et al., 2014; Lu &
Holmgren, 2009). A GPX 4, além de ser uma proteina enzimatica e estrutural, protege as
membranas do stress oxidativo através da redugdo de hidroperdxidos de fosfolipidos. A GPX
4 esta também envolvida no metabolismo de lipidos como os acidos araquidénico e linoleico
e o colesterol e os seus ésteres. A GPX 4, ainda ¢ parte constitutiva da mitocondria que forma
a peca intermédia da bainha da cauda do esperma (Duntas & Benvenga, 2015; EFSA, 2014a;
Hatfield et al., 2014; Kumar & Priyadarsini, 2014; Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren,
2009). A GPX 6 ¢ homologa da GPX 3, porém as suas fungdes ainda ndo estdo esclarecidas
(EFSA, 2014a; Reilly, 20006).

4.2.2. Tiorredoxina Redutase

A tiorredoxina redutase (TR) ¢ uma oxiredutase que juntamente com a tiorredoxina, formam o
principal sistema de reducdo de dissulfeto da célula. Existem trés TR nos mamiferos, TR 1,
TR 2 e TR 3 (Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren, 2009). A TR 1 tem uma localiza¢ao
intracelular, mais precisamente no citosol e no nucleo, enquanto que a TR 2 se encontra nas
mitocondrias e a TR 3 nos testiculos (EFSA, 2014a; Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren,
2009). As TRs tém diversas agdes, sendo essenciais para a viabilidade e proliferagcdo celular.
Além disso, elas atuam na reducao de nucledtidos durante a sintese do DNA, na regeneracao
dos sistemas de antioxidantes, na manuten¢do do estado redox intracelular, na regulacdo da
expressdo genética através do controlo da ligagdo de fatores de transcricdo ao DNA e catalisa
a reducdo da tiorredoxina oxidada (Duntas & Benvenga, 2015; Hatfield et al., 2014,
Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren, 2009; Rayman, 2012).

A TR 1 controla a atividade dos fatores de transcri¢do, proliferacao celular, apoptose e reduz a
tiorredoxina (Trx) citosolica para além de estar, ainda envolvida na embriogénese. Mas, a sua
funcdo principal ¢ a reducao (NADPH-dependente) da tiorredoxina 1 (Trx1) (EFSA, 2014a;
Hatfield et al., 2014; Labunskyy et al., 2014; Rayman, 2012). A TR 2 protege contra o
peroxido de hidrogénio produzido pela cadeia respiratoria mitocondrial e reduz a Trx e
glutaredoxina mitocondriais (EFSA, 2014a; Hatfield et al., 2014; Labunskyy et al., 2014). As
fungdes da TR 3 ainda ndo sdo conhecidas, porém pensa-se que possa estar envolvida nos
sistemas da Trx e da glutationa (GSH). A TR 3, a TR especifica dos testiculos, ¢ expressa em

altos niveis depois da puberdade, e acredita-se que possa estar envolvida na
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formacao/isomerizacdo de pontes de dissulfitos durante a maturagdo espermatica (EFSA,

2014a; Hatfield et al., 2014; Labunskyy et al., 2014).

4.2.3. lodotironina Deiodinase

Outra familia de selenoproteinas sdo as iodotironinas deiodinases (ID). As ID estdo
envolvidas na regulagdo das hormonas tiroideias, que sdo responsaveis pela regulacdo de
diversos processos metabolicos. Existem trés tipos de ID: ID 1, ID2eID3. AID1ealD3
estao localizadas na membrana plasmatica, enquanto que a ID 2 estd localizada no reticulo
endoplasmatico (RE) ( EFSA, 2014a; Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren, 2009; Reilly,
2006).

A ID 1 ¢ expressa no figado, rins, tirdide, tecido adiposo castanho e na pituitaria. As
principais fun¢des da ID 1 sdo a formacdo da triiodotironina (T3) biologicamente ativa no
plasma para inativar a tiroxina (T4) e eliminag¢do T3 reversa em circulagdo, transformando-a
em biologicamente inativa (Duntas & Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; Hatfield et al., 2014;
Kumar & Priyadarsini, 2014; Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren, 2009; Rayman, 2012;
Reilly, 2006). A ID 2 ¢ expressa no cérebro, tecido adiposo castanho, pituitaria, placenta,
musculo, coragdo e sistema nervoso central. A ID 2 regula o metabolismo da hormona da
tirdide em resposta a alteragdes aos niveis de iodo, exposicao ao frio e alteragdes as fungdes
da glandula da tirdide. Mais, a ID 2 converte a T4 em T3 e T3 reversa em diiodotironina (T2),
sendo a sua funcdo principal a produ¢do intracelular da T3 (Duntas & Benvenga, 2015;
EFSA, 2014a; Hatfield et al., 2014; Kumar & Priyadarsini, 2014; Labunskyy et al., 2014; Lu
& Holmgren, 2009; Rayman, 2012; Reilly, 2006). A ID 3 ¢ expressa na placenta, feto, utero
gravido, sistema nervoso central, cortex cerebral e pele. Estd envolvida na inativagao
irreversivel da T3 e T4 através da producdo de T2 e T3 reversa, respetivamente. Além disso,
regula o fornecimento de T4 e T3, da mae para o feto, e protege o desenvolvimento do
cérebro de quantidades excessivas de T3 (Duntas & Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; Hatfield
et al., 2014; Kumar & Priyadarsini, 2014; Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren, 2009;
Rayman, 2012; Reilly, 2006).

4.2.4. Selenoproteinas P

A selenoproteina P (SelP) esta localizada no plasma e a sua principal funcao ¢ o transporte do
Se. Devido a sua localizagdo no plasma, a SelP ¢ considerada um bom indicador do status de
Se. A SelP ¢ sintetizada no figado, e a partir dele transporta o Se, via plasma, para diversos
orgdos, nomeadamente o cérebro, os rins e os testiculos. Outra funcdo importante exercida
pela SelP ¢ a capacidade de se ligar a metais pesados, como o mercurio, diminuindo assim a

sua toxicidade (Rayman, 2012). Além disso, a SelP tem func¢des antioxidantes, ¢ importante
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para a fertilidade masculina e para o funcionamento do sistema imunitidrio (Duntas &

Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; Hatfield et al., 2014; Lu & Holmgren, 2009; Rayman, 2012).

4.2.5. Outras selenoproteinas
Para além da SelP existem outras selenoproteinas que ja foram identificadas e caracterizadas
enquanto outras foram identificadas mas ainda ndo foram caracterizadas (EFSA, 2014a;
Hatfield et al., 2014). As Tabela 3 apresenta um resumo das fungdes e localizagdes de todas as
selenoproteinas humanas ja identificadas.

Tabela 3 — As 25 selenoproteinas humanas. Designacao, localizacao e fungao.

Selenoproteina .
. Localizagao Funcéo
(Abreviatura)
Reducdo do H202 em 4gua e dos peroxidos
_ Citosol. Distribuida ‘ _
Glutationa organicos em alcoois; protecdo da célula contra o
) por todo 0 o
Peroxidase ) stress oxidativo (Duntas & Benvenga, 2015;
organismo; figado e
(GPX1) _ EFSA, 2014a; Hatfield et al., 2014; Labunskyy et
rins
al., 2014; Lu & Holmgren, 2009; Rayman, 2012).
Prote¢do do epitélio intestinal contra o stress
Glutationa T oxidativo; redugdo de hidroperoxidos de acidos
rato
Peroxidase _ _ gordos livres e H202 ( EFSA, 2014a; Hatfield et
gastrointestinal
(GPX2) al., 2014; Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren,
2009; Rayman, 2012).
Funcdo antioxidante; reducdo do hidrogénio,
_ peroxidos organicos e hidroperdxidos de
Glutationa ' ‘
) Plasma e fluidos fosfolipidos na presenga de glutationa (Duntas &
Peroxidase
extracelulares Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; Hatfield et al.,
(GPX3)
2014; Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren,
2009; Rayman, 2012).
Protecdo das membranas contra o stress oxidativo
Glutationa Distribuida por todo através da reducdo de hidroperoxidos de
Peroxidase 0 organismo; fosfolipidos (Duntas & Benvenga, 2015; EFSA,
(GPX4) esperma e testiculos 2014a; Hatfield et al., 2014; Labunskyy et al.,
2014; Lu & Holmgren, 2009; Rayman, 2012).
Glutationa o ‘ '
' Epitélio olfativo e Desconhecida (EFSA, 2014a; Hatfield et al., 2014;
Peroxidase ]
embrido Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren, 2009).
(GPXo0)
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Tabela 3 — As 25 selenoproteinas humanas. Deseignacgdo, localizagdo e fun¢do (Continuagdo).

Selenoproteina '
. Localizacao Funcao
(Abreviatura)
Reducdo do NADPH-dependente da Trx 1;
‘ _ controlo da atividade dos fatores de transcrigdo,
Tiorredoxina ‘
proliferagao celular, apoptose e reducdo da
Redutase 1 Citosol e nucleo . ‘ . .
(TRD) tiorredoxina citosolica (EFSA, 2014a; Hatfield et
al., 2014; Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren,
2009; Rayman, 2012).
Protecdo contra o perdxido de hidrogénio
) ) produzido pela cadeia respiratoéria mitocondrial;
Tiorredoxina . . .
reducdo da Trx e glutaredoxina mitocondrial
Redutase 2 Mitocondrias
(Duntas & Benvenga, 2015; EFSA, 2014a;
(TR2)
Hatfield et al., 2014; Labunskyy et al., 2014; Lu &
Holmgren, 2009; Rayman, 2012).
Tiorredoxina Tiorredoxina Redutase especifica dos testiculos
Redutase 3 Testiculos (EFSA, 2014a; Hatfield et al., 2014; Labunskyy et
(TR3) al., 2014; Rayman, 2012).
. Formacao da T3 biologicamente ativa no plasma;
o Membrana plasmatica; '
Iodotironina . o eliminagdo T3 reversa em circulagdo (Duntas &
o figado, rins, tirdide,
Deiodinase 1 ] ) Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; Hatfield et al.,
tecido adiposo _ o
(IDT1) 2014; Kumar & Priyadarsini, 2014; Labunskyy et
castanho e pituitaria
al., 2014; Lu & Holmgren, 2009; Rayman, 2012).
Regulacdo do metabolismo da hormona da tir6ide
Reticulo . .
‘ em resposta a alteragdes aos niveis de iodo,
endoplasmatico;
_ exposicdo ao frio e alteragdes as funcdes da
o cérebro, tecido o
Iodotironina _ glandula da tir6ide; conversdo da T4 em T3 e T3
o adiposo castanho, _
Deiodinase 2 reversa em T2; produgdo intracelular da T3
pituitaria, placenta,
(ID2) (Duntas & Benvenga, 2015; EFSA, 2014a;
musculo, coragdo e . o
Hatfield et al., 2014; Kumar & Priyadarsini, 2014;
sistema nervoso
Labunskyy et al., 2014; Lu & Holmgren, 2009;
central

Rayman, 2012).
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Tabela 3 — As 25 selenoproteinas humanas. Deseignacdo, localizacdo e fungdo (Continuagdo).

Selenoproteina .
. Localizagdo Fungdo
(Abreviatura)
Inativagao irreversivel da T3 com a produgdo de T2
Membrana
. e T4 com a producdo T3 reversa; regulacdo do
o plasmatica; placenta, '
Iodotironina . fornecimento de T4 e T3, da mae para o feto;
o feto, utero gravido, )
Deiodinase . protecdo do desenvolvimento cerebral (Duntas &
sistema nervoso
(ID3) Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; Hatfield et al.,
central, ‘ o
2014; Kumar & Priyadarsini, 2014; Labunskyy et
cerebral e pele
al., 2014; Lu & Holmgren, 2009; Rayman, 2012).
Transporte do Se do figado aos diversos 6rgios;
destoxificacdo de metais pesados (Duntas &
Selenoproteina
P (Sel P) Plasma Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; Hatfield et al.,
e
2014; Kumar & Priyadarsini, 2014; Labunskyy et
al., 2014; Lu & Holmgren, 2009; Rayman, 2012).
Atuagdo na sintese de todas as selenoproteinas;
sintese do selenofosfato; doador de Se na
Selenofosfato o ) ) )
. Distribuida por todo biossintese de selenocisteina, através da catalise da
Sintetase . )
(SPS2) 0 organismo reacdo entre o selenito e o ATP (EFSA, 2014a;
Hatfield et al., 2014; Kumar & Priyadarsini, 2014;
Labunskyy et al., 2014).
Distribuida por todo )
_ Regulacdo dos niveis de expressio dos genes
Selenoproteina o organismo; ‘ )
) envolvidos na sintese de glutationa de novo e na
H (Sel H) Proteina de ligacdo

do DNA; nucleo

fase II da destoxificacdo (EFSA, 2014a).

Metionina-R

Redugdo de residuos de metionina oxidados;

Sulfoxido Distribuida por todo protecdo contra o stress oxidativo; atuagdo na
Redutase 0 organismo reparagdo proteica (EFSA, 2014a; Labunskyy et al.,
(MsrB1) 2014; Lu & Holmgren, 2009).
Selenoproteina . Desconhecida (Hatfield et al., 2014; Labunskyy et
Desconhecida
I (SelI) al., 2014;).
Selenoproteina o _ o
Cérebro, Tiroide Funcdes redox ( Kumar & Priyadarsini, 2014).
M (Sel M)
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Tabela 3 — As 25 selenoproteinas humanas. Deseignacdo, localizagdo e fungdo (Continuagdo).

Selenoproteina
. Localizagdo Fungdo
(Abreviatura)
Degradagao associada ao reticulo endoplasmatico;

Coracao, musculo

Selenoproteina . antioxidante (Duntas & Benvenga, 2015; Hatfield
esquelético;  reticulo

K (Sel K) ) et al, 2014; Kumar & Priyadarsini, 2014;
endoplasmatico

Labunskyy et al., 2014).

Desenvolvimento muscular; metabolismo do
Distribuida por todo o calcio; proliferagdo celular; sinalizacdo redox
Selenoproteina .
N (Sel N) organismo;  Reticulo (Duntas & Benvenga, 2015; EFSA, 2014a;
e
endoplasmatico Hatfield et al., 2014; Kumar & Priyadarsini, 2014;
Labunskyy et al., 2014; Rayman, 2012).
Selenoproteina . Desconhecida (Hatfield et al., 2014; Labunskyy et
Desconhecida
O (Sel O) al., 2014;).

Distribuida por todo o

Degradacdo associada ao reticulo endoplasmatico;

anti-inflamatdrio; protecdo da célula contra o

Selenoproteina . stress oxidativo (Duntas & Benvenga, 2015;
organismo;  Reticulo
S (Sel S) . EFSA, 2014a; Hatfield et al., 2014; Kumar &
endoplasmatico ‘ o
Priyadarsini, 2014; Labunskyy et al, 2014;
Rayman, 2012).
Selenoproteina Mobilizagdo do calcio (Duntas & Benvenga,
Desconhecida
T (Sel T) 2015).
Expressdo especifica nos testiculos (Duntas &
Selenoproteina
Testiculos Benvenga, 2015; Hatfield et al., 2014; Kumar &
V (Sel V)
Priyadarsini, 2014).
Crescimento do musculo esquelético e cardiaco;
Cérebro, colon, o ‘ .
Selenoproteina funcdo antioxidante; ligacdo do célcio (Duntas &
coracdo, musculo e
W (Sel W) Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; Kumar &
prostata
Priyadarsini, 2014).
Atua no controlo de qualidade do enrolamento de
proteinas no reticulo endoplasmatico; prevencdo
Selenoproteina Reticulo

15Da (Sel 15)

endoplasmatico

do cancro (Hatfield et al., 2014; Kumar &
Priyadarsini, 2014; Labunskyy et al., 2014; Lu &
Holmgren, 2009; Rayman, 2012).

31



4.3. Funcgoes do selénio no organismo
Tendo em conta as fung¢des das selenoproteinas, acima descritas, a presenga do Se tem
influéncia no funcionamento de varios sistemas do nosso organismo. Hoje existem diversos
estudos que discutem o papel do Se na prevencao de certas doengas. Por outro lado, existem
também diversos estudos que apontam que a deficiéncia em Se pode causar suscetibilidade do
organismo para desenvolver determinadas doengas ¢ impede a manuten¢ao de um &timo
estado de saude (Benstoem et al., 2015; Duntas & Benvenga, 2015; Kumar & Priyadarsini,
2014; Rayman, 2012, 2000; Solovyev, 2015; Vinceti et al., 2014).
O Se aparenta reduzir o risco de doenga cardiovascular quando administrado em doses
elevadas (Benstoem et al., 2015; Rayman, 2000), pois o Se previne a modificagdo oxidativa
dos lipidos, a agregacao plaquetaria e a inflamac¢do. Ainda ao nivel do sistema cardiovascular,
o Se tem um papel anti-trombdtico através da interacdo entre as plaquetas e as células
endoteliais, por meio da GPX. Porém ha estudos que ndo estabeleceram nenhuma relagao
entre a deficiéncia em Se e o aparecimento de doengas cardiovasculares (Rayman, 2000). Tal
facto pode ser devido ao status de outros nutrientes antioxidantes, como a vitamina E, que
podem estar a compensar a deficiéncia em Se. Os estudos entre as doencgas cardiovasculares e
a sua relagdo com o status do Se sdo inconclusivos, pelo que é necessaria a realizagdo de mais
estudos (Benstoem et al., 2015; Duntas & Benvenga, 2015; Kumar & Priyadarsini, 2014;
Rayman, 2012, 2000).
O Se ¢ fundamental para o cérebro. Como j4 foi referida também, a SelP ¢ responsavel pelo
transporte do Se ao cérebro, onde exerce fungdes importantes. Assim, quando existe uma
deficiéncia em Se, o cérebro deixa de funcionar nas condi¢des normais, podendo desenvolver
disfungdes cognitivas, convulsdes, doenca de Parkinson e Alzheimer (Solovyev, 2015;
Vinceti et al., 2014). A deficiéncia em Se pode levar também a alteragdes do humor. Por outro
lado, o Se em excesso pode ser neurotoxico (Solovyev, 2015; Vinceti et al., 2014). Portanto,
ha que ter em atengcdo o consumo/suplementacio de Se para ndo ultrapassar as doses
recomendadas e assim evitar a sua toxicidade, que pode levar a morte (Kumar & Priyadarsini,
2014; Kurokawa & Berry, 2013; Rayman, 2012, 2000; Solovyev, 2015; Vinceti et al., 2014).
No trato gastrointestinal, o Se ajuda na absor¢do de diversos elementos no duodeno. Além
disso, através da GPX 2, o Se protege contra a toxicidade da ingestdo de hidroperoxidos de
lipidos e protege contra o cancro do colon através do seu papel antioxidante (Kumar &
Priyadarsini, 2014).
Um baixo nivel de Se tem sido associado a doengas a nivel da glandula da tirdide. O Se
protege as suas células do peréxido de hidrogénio formado durante a sintese da T3 e T4. A

suplementagdo em Se mostrou-se eficaz contra doencas autoimunes da tirdide, como € o caso
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da tiroidite de Hashimoto. No entanto, existem estudos contraditérios, em que a
suplementagdo ndo teve qualquer efeito na prevengdo ou tratamento de doencas autoimunes
da tiréide. Duntas (2010) enumera uma série de fatores que podem influenciar os resultados
obtidos nos estudos, entre eles, a severidade e duracdo da doenga autoimune da tirdide, o
tamanho do estudo e da amostra, intervengdes de curto prazo, falta de estudos dose-resposta,
status individual de iodo, ferro e Se, incluindo as diferentes espécies. Porém, ja foi
evidenciado que o Se em niveis adequados ¢ importante para a manuten¢do da homeostasia da
tirdide e a sua deficiéncia pode ser responsavel pela tiroidite autoimune e outras doencas
inflamatérias (Duntas, 2010; Duntas & Benvenga, 2015; Kumar & Priyadarsini, 2014;
Rayman, 2012, 2000).

No sistema imunitario ainda existem poucos estudos que indiquem qual o efeito que o Se
exerce nele. No entanto, estudos com suplementagdo de Se demonstraram um efeito
imunoestimulante, com um aumento das células CD3, T e citotoxicas, um aumento da
resposta das células T e um aumento da atividade das células NK (Kumar & Priyadarsini,
2014). Por outro lado, a deficiéncia em Se leva a uma producdo excessiva de oxidantes nas
células T e como consequéncia, supressdo da proliferacdo destas mesmas células (Duntas &
Benvenga, 2015; Kumar & Priyadarsini, 2014; Rayman, 2012, 2000).

Gragas as suas propriedades antioxidantes, o Se tem um papel fundamental na carcinogénese
(Almondes et al., 2010). O papel do Se na carcinogénese esta dependente da forma quimica
do Se, da espécie, do género e do tipo de cancro. A suplementagdo com Se tem-se mostrado
eficaz na diminui¢do da incidéncia do cancro, bem como na diminui¢do da mortalidade por
cancro. Porém, o mecanismo de acdo do Se no processo da carcinogénese ¢ ainda pouco
conhecido. Pensa-se que o Se atua através do sistema redox ou através da agdo das células T.
Como supracitado, a acdo do Se na carcinogénese depende, entre outros fatores, do tipo de
cancro. No cancro da prostata, por exemplo, o Se previne o desenvolvimento de uma forma
mais agressiva do cancro e a progressao da doenca. A suplementagdo também se mostrou
eficaz na diminui¢do da incidéncia dos cancros gastrointestinais. Assim, os suplementos
alimentares de Se tém sido recomendados como tratamento de profilaxia contra o cancro, bem
com no tratamento, como coadjuvante da quimioterapia (Almondes et al., 2010; Kumar &
Priyadarsini, 2014; Rayman, 2012, 2000).

O Se desempenha também fungdes importantes na reproducdo, quer do homem quer da
mulher. No homem, o Se, na forma de GPX 4 e SelP, ajuda na motilidade do espermatozoide
(Mistry, Broughton Pipkin, Redman, & Poston, 2012). A suplementagdo apresentou eficacia
na melhoria da motilidade e viabilidade dos espermatozoides (Mistry et al., 2012). Nas

mulheres gravidas, a diminui¢do do Se devido ao aumento do volume plasmatico, parece estar
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relacionada com estados de eclampsia. O estado de pré-eclampsia pode ser prevenido com
concentragdes adequadas de Se (Mistry et al., 2012), j& que as selenoproteinas reduzem o
stress oxidativo, o stress do reticulo endoplasmatico, a inflamagdo, protege o endotélio e
regula a producdo de eicosandides. Baixos niveis de Se estdo também relacionados com
partos prematuros e abortos recorrentes (Duntas & Benvenga, 2015; Kumar & Priyadarsini,
2014; Kurokawa & Berry, 2013; Mistry et al., 2012; Pieczynska & Grajeta, 2015; Rayman,
2012, 2000).

A relagdo entre o Se e a diabetes tipo 2 ainda nao foi esclarecida. Ha estudos em que os niveis
de Se estavam baixos em pacientes com diabetes em comparacdo com o grupo controlo.
Porém, ha outros estudos que indicam que a prevaléncia da diabetes aumenta com o aumento
dos niveis de Se (Rayman, 2012). Os dados disponiveis sobre os niveis de Se e a possibilidade
de desenvolvimento de diabetes apresentam-se na forma de um grafico em forma de U
(Rayman, 2012). O que implica que a ingestdo de altas e baixas doses de Se pode influenciar
o risco de diabetes, sendo, portanto, uma ingestao adequada para evitar o desenvolvimento da
diabetes. Apds a andlise de diversos estudos, Rayman (2012) recomenda que a suplementagao
sO deve ser aplicada as pessoas com niveis muito baixos de Se, j4 que, pessoas com niveis
adequados de Se que se submetem a suplementagdo podem ficar mais suscetiveis para
desenvolver diabetes (Duntas & Benvenga, 2015; Kumar & Priyadarsini, 2014; Kurokawa &
Berry, 2013; Rayman, 2012).

4.4. Deficiéncia e Toxicidade
4.4.1. Deficiéncia de selénio
O Se ¢ um micronutriente essencial, € como tal a sua deficiéncia leva ao aparecimento de
patologias graves, por vezes mortais. A deficiéncia em Se afeta a expressdo das
selenoproteinas, bem como as suas fungdes. Por exemplo, reduz a atividade da GPX e a
concentracdo das hormonas da tirdide no plasma, que sao regulados pelas ID (EFSA, 2014a;
Rayman, 2000). O Homem adquire um estado de deficiéncia em Se quando os alimentos que
consome sdo pobres em Se, principalmente devido a escassez de Se no solo da area geografica
em que reside. Assim, ja foram identificadas regides com deficiéncia de Se com base na
concentra¢do de Se nos solos: China, Correia do Norte, Sibéria, Mongolia, Africa Central
(EFSA, 2014a; Kurokawa & Berry, 2013; Rayman, 2000). As manifestagdes clinicas da
deficiéncia em Se ndo sdo claras, mas variam desde miopatia esquelética, fraqueza muscular,
mialgias, cardiomiopatias, degeneracdo de oOrgdos e tecidos. As principais patologias

associadas a deficiéncia de Se sdao Doenga de Keshan e Doenca Kashin-Beck (Duntas &
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Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; FAO & WHO, 2001; Hatfield et al., 2014; Kumar &
Priyadarsini, 2014; Kurokawa & Berry, 2013; Rayman, 2000).
4.4.1.1. Doenca de Keshan
A doenca de Keshan ¢ uma cardiomiopatia endémica que ocorre maioritariamente em
criangas ¢ mulheres em idade fértil. Foi descrito na literatura médica chinesa em 1935, ¢ foi-
lhe atribuido o nome da zona rural do Noroeste da China, Keshan, onde foi identificada pela
primeira vez (Duntas & Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; FAO & WHO, 2001; Hatfield et al.,
2014; Kurokawa & Berry, 2013). Porém, s6 cerca de 40 anos mais tarde ¢ que se associou a
doenca a deficiéncia em Se, com doses diarias inferiores a 15 pg/dia (Duntas & Benvenga,
2015; EFSA, 2014a; Kumar & Priyadarsini, 2014). A doen¢a de Keshan tem uma incidéncia
sazonal. Estudos posteriores encontraram evidéncias de que a doenca de Keshan ¢
multifatorial. Para além da deficiéncia em Se, uma infecdo com um enterovirus, como
Coxsackie virus B3 ou uma estirpe fraca do virus influenza (H3N2), pode também estar
envolvido. Contudo a deficiéncia em Se ¢ a principal causa da doenca (EFSA, 2014a; FAO &
WHO, 2001; Kurokawa & Berry, 2013; Rayman, 2000). A doenga ¢ caracterizada por
palpitagdes, arritmias, perda de apetite, cardiomegalia, insuficiéncia cardiaca congestiva e
choque cardiogénico. As alteragdes patoldgicas incluem necrose multifocal do miocardio e
fibrose (FAO & WHO, 2001; Kumar & Priyadarsini, 2014; Rayman, 2000). A doenca de
Keshan pode ser revertida com suplementos de Se, porém quando atinge um estado avangado
os suplementos ja ndo tém efeito. Os suplementos de Se podem também ser administrados
como forma de prevencao, trés meses antes do pico de maior incidéncia da doenca (FAO &
WHO, 2001; Kurokawa & Berry, 2013).
4.4.1.2. Doenca Kashin-Beck

A doenca de Kashin-Beck ¢ outra patologia que se desenvolve devido a deficiéncia em Se.
Foi descrita pela primeira vez por Nickolay Kashin, em 1848, na Russia. Ela é endémica nas
regides com solos pobres em Se da China, Mongolia, Sibéria e Correia do Norte. Ocorre com
maior frequéncia em criancas, com idade entre os 5 e os 13 anos (EFSA, 2014a; FAO &
WHO, 2001; Hatfield et al., 2014; Kumar & Priyadarsini, 2014). A doenca de Kashin-Beck,
muitas vezes chamada de osteoartrose deformante, ¢ caracterizada por necrose e degeneragao
das articulagdes dos bracos e das pernas. Consequentemente hd uma reducgdo estrutural dos
dedos e dos ossos longos, levando a um crescimento retardado e baixa estatura (Duntas &
Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; FAO & WHO, 2001; Hatfield et al., 2014; Kumar &
Priyadarsini, 2014; Kurokawa & Berry, 2013; Rayman, 2000). Assim como a doenca de

Keshan, a doenca de Kashin-Beck ¢ multifatorial. Outros fatores de risco incluem
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micotoxinas nos alimentos, dcidos hiimicos e fulvicos na agua potavel e deficiéncia em iodo
(EFSA, 2014a; FAO & WHO, 2001; Kumar & Priyadarsini, 2014; Kurokawa & Berry, 2013).
4.4.2. Toxicidade do selénio
Apesar de ser um micronutriente essencial, o consumo do Se em excesso € toxico. A
toxicidade no Homem ¢ rara, sendo mais frequente nos animais. A toxicidade do Se pode ser
aguda ou cronica. A toxicidade aguda pode ser devido a exposi¢cdo ocupacional ou ao
consumo excessivo de suplementos alimentares de Se ou com elevada concentragdo de Se. A
exposicao ocupacional ¢ mais frequente nas industrias de microeletronica, semicondutores e
optoelectronica. A toxicidade cronica pode ser devido ao consumo de alimentos, com
elevadas concentracdes de Se, que sdo provenientes de solos ricos em Se. Certas zonas da
China sdo caracterizadas pela toxicidade crénica, pois, devido a elevada concentragdo de Se
no solo, a populagdo estd exposta a niveis superiores a 1000 pg por dia (Duntas & Benvenga,
2015; EFSA, 2014a; Kurokawa & Berry, 2013; MacFarquhar et al., 2010; Pedrero & Madrid,
2009; Vinceti et al., 2014). Os principais sintomas da toxicidade do Se sdo cefaleias, queda de
cabelo, unhas quebradicas, erupgdes cutaneas, halito a alho, carie dentaria, descoloragao
excessiva dos dentes, disturbios gastrointestinais, entorpecimento, paralisia e hemiplegia. Em
casos extremos, a toxicidade do Se pode ser fatal (Duntas & Benvenga, 2015; EFSA, 2014a;
Kurokawa & Berry, 2013; Pedrero & Madrid, 2009; Vinceti et al., 2014). Os compostos
inorganicos mais toxicos sdo o selenato e o selenito. A selenocisteina, selenometionina e os
compostos metilados de Se sdo os compostos organicos mais toxicos quando ingeridos em
doses elevadas (Kurokawa & Berry, 2013). Nao existe antidoto ou tratamento contra a
toxicidade do Se. Em casos de toxicidade deve-se cessar a exposicdo ao Se e tratar os

sintomas (MacFarquhar et al., 2010).

4.5. Metabolismo
A atividade biologica do Se depende do seu metabolismo, porém o metabolismo do Se ainda
ndo estd completamente estudado. Os estudos até entdo tém indicado a existéncia de varios
pools metabdlicos (Duntas & Benvenga, 2015; Kumar & Priyadarsini, 2014; Navarro-Alarcon
& Cabrera-Vique, 2008). De acordo com Thiry et al. (2012), durante o processo metabolico,
as espécies de Se tém diferentes niveis de interacdo com o organismo, podendo estar
bioacessiveis, biodisponiveis e/ou bioativas. O Se bioacessivel ¢ aquele que depois de
ingerido ¢ soltivel passando a estar disponivel para o processo de absor¢do através da mucosa
intestinal. A fracdo de Se que ndo for absorvido pela mucosa intestinal, Se ndo-acessivel, ¢
diretamente excretada sem interagir com o organismo. A fracdo de Se biodisponivel ¢ aquela

que ¢ absorvida e entra em circulacdo, e ¢ transportada até aos 6rgaos alvos, onde se tornara
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bioativo. Finalmente, o Se torna-se bioativo quando ¢ transformado em selenometabolitos

biologicamente ativos (Thiry et al., 2012). Estes conceitos estao ilustrados na Figura 5.

Bioacessivel
Biodisponivel
=~ Bioativo

Nio Bioacessivel

[¥5]

Figura 5 — As diversas fases de interacao do Se no organismo apods a sua ingestdo. Adaptado de Thiry
et al. (2012).

Diferentes compostos de Se seguem diferentes vias de metabolizagdo. Esta diferenciacao
comeca logo na absor¢do em que os compostos organicos (SeMet) sdo mais absorvidos (90%)
do que os inorganicos (Selenito, 80%), apesar de ambos serem bem absorvidos (EFSA,
2014a; Kumar & Priyadarsini, 2014; Navarro-Alarcon & Cabrera-Vique, 2008; Thiry et al.,
2012). A selenocisteina e o Se inorginico sdo absorvidos diretamente nos enterocitos,
enquanto que a SeMet entra no pool/ da metionina, onde ¢ convertida em Sec, sendo mais
tarde absorvido nos enterocitos sob a forma de Sec (EFSA, 2014a; Kumar & Priyadarsini,
2014; Thiry et al., 2012).

Na Figura 6 podemos ver um esquema geral do metabolismo do Se no organismo humano. O
Se inorganico (selenito/selenato) ¢ metabolizado em seleneto de hidrogénio através da
selenodiglutationa e persulfeto de glutationa. Por outro lado, a Sec ¢ degradada em seleneto
de hidrogénio através da enzima B-liase. A SeMet, que como ja foi referido entra no pool da
metionina, e pode ser convertida em Sec através do mecanismo de transsulfuragdo. O seleneto
de hidrogénio ¢ considerado o percursor das selenoproteinas, uma vez que fornece Se na
forma ativa que ¢ utilizada na sintese destas. A seguir, o seleneto de hidrogénio formado vai
ativar o selenofosfato que serd incorporado nas selenoproteinas no figado. As selenoproteinas
sintetizadas no figado sdo transportadas pela SelP para os outros 6rgaos, como o cérebro, rins,
testiculos, coragdo, musculo, onde realizardo as suas fungdes. Desta forma, o figado é o 6rgao
com maior concentragdo de Se (Kumar & Priyadarsini, 2014; Navarro-Alarcon & Cabrera-

Vique, 2008; Pedrero & Madrid, 2009; Thiry et al., 2012). O seleneto de hidrogénio pode
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seguir outra via em que € metabolizado através de intermediarios metilados em metabolitos de
excrecdo. A excrecdo do Se pode ser feita através da urina, fezes, respiracao e através da pele.
A principal forma de excre¢do do Se ¢ pela urina sob a forma de seleno-agucar e Se metilado.
A excrecdo fecal ¢ a segunda via utilizada pelo Se (Kurokawa & Berry, 2013; Navarro-
Alarcon & Cabrera-Vique, 2008; Pedrero & Madrid, 2009; Thiry et al., 2012).

A homeostasia do Se ¢ controlada através da excrecdo. Aquando de baixas ingestdes de Se, a
excrecdo de Se diminui mantendo o aporte de Se aos principais 6rgdos (cérebro, o6rgdos
reprodutores e glandulas enddcrinas). Por outro lado, quando existe uma elevada ingestao de
Se, a excre¢do passa a ser feita também pelas outras vias, nomeadamente através da
respiragdo, levando ao caracteristico odor a alho. De salientar ainda que apesar do aumento da
excrecdo de Se aquando do consumo excessivo, parte do Se acumula-se levando ao
aparecimento de selenotoxicidade, tal como discutido na sec¢do 4.4.2 (Kurokawa & Berry,

2013; Navarro-Alarcoén & Cabrera-Vique, 2008; Thiry et al., 2012).

Selenocisteina Selenito/Selenato Selenometionina

R PSR S .

 Pool/ metabdlico @
Sel tode,  gelenocisteina+——— Selenometionina +—| s L
Hidrogénio . da metionina

Metabolitos Selenofosfato
de excrecéao
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Selenoproteina P Selenoproteinas

Plasma v
4 | Selenoproteina P |

Albumina e outras proteinas
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de excrecéo
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Figura 6 — Esquema representativo do metabolismo do selénio. Adaptado de EFSA (2014a).

4.6. Biomarcadores
O excesso ¢ a falta de Se t€ém consequéncias muito graves para a sautde do Homem. Para
identificar esses casos, € necessario determinar a concentracdo de Se no organismo. Assim, 0
estado nutricional do Homem relativo ao Se pode ser determinado a partir de diversos
biomarcadores. Esses biomarcadores podem ser a concentragdo de Se no sangue e seus
componentes (sangue total, eritrdcitos, soro ou plasma), urina, unhas, cabelo. Também se

podem quantificar as selenoproteinas e/ou avaliar a sua atividade. A concentracdo do Se no
38



plasma, nos eritrocitos, no sangue total, a concentracao da SelP no plasma e a atividade da
GPX tém sido considerados como 6timos biomarcadores da ingestao/status do Se (EFSA,
2014; Kumar & Priyadarsini, 2014; Rayman, 2012).

A concentracao de Se no plasma ¢ dos biomarcadores mais utilizados e ¢ facilmente medido.
O plasma € rico em Se, pois ¢ composto por varios elementos contendo Se, tais como Sel P e
GPX 3, que contém Sec e proteinas com SeMet incorporada, nomeadamente a albumina
(Combs, 2015; Combs et al., 2011; EFSA, 2014a; Fairweather-tait, Collings, & Hurst, 2010;
Hambidge, 2003; Reilly, 2006). Varios fatores influenciam a concentragdo de Se no plasma,
como o sexo, a idade e o ser ou ndo fumador sdo responsaveis por pequenas variagdes. Por
outro lado, a alimentacdo e a suplementacdo, t€ém maior peso nas variagdes da concentragdo
de Se que podem ocorrer no plasma. Porém, essa variacdo s6 ¢ verificada através da ingestao
de alimentos e suplementos ricos em compostos organicos de Se, nomeadamente a SeMet.
Assim, a determina¢do de Se no plasma ¢ muitas vezes utilizada para estudar a eficacia de um
suplemento alimentar e/ou avaliar a evolucao do status de Se em populagdes inicialmente
deficientes neste micronutriente (EFSA, 2014a; Fairweather-tait et al., 2010; Hambidge,
2003; Hurst et al., 2013; Reilly, 2006). Porém, em casos em que a concentragdo de Se se
mantém estavel, pode ser considerado um biomarcador de longo prazo (Hambidge, 2003).

A determinagdo da atividade da GPX ¢ outro biomarcador muito utilizado para avaliar o
status do Se. Porém esta pratica tem como desvantagem o facto de s6 poder ser utilizada em
individuos com baixas concentragdes de Se, pois a partir do momento em que se atingem as
concentragdes Otimas de Se no organismo a atividade enzimatica deixa de variar, ndo sendo
possivel correlacionéd-la com as concentracdes do Se. Além disso, a atividade enzimética da
GPX pode ser afetada por variabilidades interpessoal, diferencas no consumo de Se,
nomeadamente da forma quimica consumida. A presenca de determinadas doengas e
polimorfismos também afetam a atividade enzimatica da GPX. Ainda, a atividade da GPX
nao esta unicamente ligada ao Se, sendo que outros nutrientes, como a vitamina E e o iodo,
também podem influencia-la (EFSA, 2014a; Hambidge, 2003; Hurst et al., 2013; Reilly,
2006).

Outros biomarcadores frequentemente utilizados nos estudos epidemioldgicos sdo as
determinagdes de Se nas unhas e no cabelo. Ambos proporcionam uma avaliacdo a longo
prazo da exposicdo ao Se, permitindo assim avaliar o status do Se de forma mais constante.
As vantagens destes biomarcadores incluem o facto de ndo exigirem técnicas invasivas, serem
faceis de recolher e ndo necessitarem de conservacao em condigdes especiais (Combs, 2015;
EFSA, 2014a; Reilly, 2006). No entanto, assim como nos outros biomarcadores, existem

fatores que podem influenciar a relagdo entre o Se ingerido e a concentracao determinada no
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cabelo/unhas. De entre esses fatores estdo o erro na estimativa da quantidade de Se ingerida
através da alimentag¢do, a forma quimica de Se consumida, a presenca de Se na amostra
proveniente de outras fontes que ndo a alimentagdo, por exemplo, champd, bem como
variagdes na colheita e tratamento das amostras. E necesséario que haja uma uniformizacio das
técnicas de colheita e tratamento das amostras, para evitar perdas de Se e permitir a

comparagdo de resultados entre estudos (Combs, 2015; EFSA, 2014a; Reilly, 2006).

4.7. Dose Diaria Recomendada

Para que o Se exerca as suas fungoes, ele tem que ser consumido na dose certa. Quando
consumido em excesso pode ser toxico, mas a sua caréncia também pode levar a doencas
graves como se discutiu atras (Duntas & Benvenga, 2015; EFSA, 2014a; Kurokawa & Berry,
2013) Assim, deve ser estabelecido os niveis de Se oOtimos para obtencdo dos efeitos
desejados. Devem ser estabelecidos o limite minimo de ingestdo para que ndo ocorra
deficiéncias e o limite méximo para que ndo ocorra toxicidade. Assim, vdarias agéncias
reguladoras estabeleceram a dose diaria recomendada (DDR), a dose minima recomendada
(LI, Lower Intake Level) e a dose maxima recomendada (UL, Upper Intake Level). Estes
valores podem ser determinados tendo como base a atividade da GPX no plasma, a
concentragdo da SelP plasmatica ou com base em estudos realizados pela entidade reguladora
(Kipp et al., 2015).

A Autoridade Europeia para a Seguranca Alimentar (EFSA) e o Nordic Council of Ministers
através do Nordic Nutrition Recommendations (NNR) optaram por ter como base, nas suas
recomendacdes, a concentragdo de Se necessario para a optimizagao da concentragdao de SelP
no plasma (EFSA, 2014a; NCM, 2012). A EFSA nao fez distingdes entre géneros, atribuindo
uma dose recomendada de 70 pg/dia para homens e mulheres (Tabela 4). Esta recomendacao
manteve-se para as mulheres gravidas, aumentando para 85 pg/dia durante a lactacdo (Tabela
4). Para as criangas também ndo hé distincdo de género variando as recomendacdes de 15
pg/dia a 70 pg/dia consoante a idade (Tabela 4) (EFSA, 2014a). O NNR estabelece a DDR, o
LI e o UL para homens e mulheres adultos. Para os homens a dose didria recomendada ¢ de
60 pg/dia enquanto que para as mulheres ¢ de 50 pg/dia (Tabela 4). J4 para as gravidas e
lactantes a recomendacgdo ¢ de 60 pg/dia. As recomendacdes para o LI e o UL, iguais para
homens e mulheres, sdo de 20 e 300 pg/dia, respetivamente (tabela 4). Para as criancas nao ha
distingdo entre géneros e apenas estabelecem uma dose diaria que varia dos 25 aos 40 ng/dia,
consoante a idade (tabela 4) (NCM, 2012).

A Organizagdo das Nagdes Unidas para Alimentagao e Agricultura (FAO) em parceria com a

Organizag¢ao Mundial da Satde (OMS), estabeleceram em 2001 as suas recomendacdes sobre
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o consumo de Se para os diferentes grupos etarios (Tabela 4). A FAO/OMS baseia as suas
recomendacdes na concentracdo e atividade da GPX no plasma. Assim recomenda 26 pg/dia
para mulheres dos 18 aos 65 anos e 34 pg/dia para homens dos 18 aos 65 anos. Para mulheres
e homens com mais de 65 anos a recomendacgao ¢ de 25 e 33 pg/dia, respetivamente FAO &
WHO, 2001). Para as gravidas, a FAO/OMS especifica as suas recomendagdes para o 2°
trimestre (28 pg/dia) e 3° trimestre (30 pg/dia). O mesmo acontece para as lactantes, em que
as recomendagdes sdo para 0-6 meses apds o parto (35 pg/dia) e 7-12 meses apos o parto (42
pg/dia) (FAO & WHO, 2001). No caso das criangas, as recomendacdes vao desde os
primeiros meses de vida até a adolescéncia onde ¢ feita uma distingdo entre géneros (Tabela
4) (FAO & WHO, 2001).

O Scientific Committee for Food (SCF) da Comissao Europeia fez as suas recomendagdes
com base em outros estudos que avaliaram a atividade da GPX no plasma. Define valores
para adultos, no geral, para criancas de vdrias faixas etarias e para gravidas e lactantes, além
de definir também o IL e UL para adultos e criancas (Tabela 4, Tabela 5) (SCF, 1993, 2000).
O Institute of Medecine (IOM), a semelhanga do SCF, estabelece as suas recomendagdes
(Tabela 4), para criangas e adultos, com base na atividade da GPX no plasma. No caso dos
bebés, no primeiro ano de vida, as recomendacdes foram feitas tendo em conta a concentragao
de Se no leite materno, a concentracio dos alimentos consumidos (a partir dos sete meses) € a
quantidade consumida, ¢ analise de estudos realizados em bebés com essa idade. Assim como
o SCF, o IOM estabelece também UL para criancas dos 0 aos 18 anos (Tabela 5) (IOM,
2000).
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Tabela 4 - Dose Diaria Recomendada de Se por diversas entidades (EFSA, 2014a; NCM, 2012; FAO & WHO, 2001, SCF, 1993, 2000, I0OM, 2000).

Idade/Género EFSA (ug/dia®) NNR (pg/dia®) FAO/OMS (pg/dia ) SCF (pg/dia ) IOM (ug/dia®)
0-6 meses - - 6 - 15
7-11 meses 15 - 10 8 20

1-3 (2-5) anos 15 (25) 17 10 20

4-6 (6-9) anos 20 (30) 22 15 30

7-10 (10-13) anos 35 (40) 21 25 40
11-14 anos (M/F) 55 - 35
32/26 55
15-17 anos (M/F) 70 - 45
+18 anos (M/F) 34/26
70 60/50 55 55
+65 anos (M/F) 33/25
Gravida (2°T/3°T) 70 60 28/30 55 60
Lactante (6m/12m) 85 60 35/42 70 70
LI - 20 - 20 -
UL - 300 400 450 400

M — Masculino; F — Feminino; 2°T — 2° trimestre de gravidez; 3°T — 3° trimestre de gravidez; 6m — 0 a 6 meses pds-parto; 12m — 7 a 12 meses pos-parto; LI —
Dose minima recomendada; UL — Dose maxima recomendada; EFSA — European Food Safety Authority; NNR — Nordic Nutrition Recommendations;
FAO/OMS - Organizagao das Nagdes Unidas para Alimentagdo e Agricultura/ Organizagao Mundial de Saude; SCF — Scientific Committee for
Food; 10M — Institute of Medicine; * daily dose recommended (DDR); ° recommended intakes; © recommended nutrient intake (RNI); ¢ population

reference intake; ¢ recommended dietary allowance (RDA)
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Tabela 5 — Dose maxima recomendada (UL) para criangas pelo SCF e IOM.
(IOM, 2000; SCF, 2000).

Idade (anos) SCF (ug/dia) Idade (meses*/anos) IOM (pg/dia)
1-3 60 0-6* 45
4-6 90 7-12% 60
7-10 130 1-3 90
11-14 200 4-8 150
15-17 250 9-13 280
14-18 400

4.8. Fontes de selénio
4.8.1. Solo

O Se esta amplamente distribuido pela natureza, ainda que ndo uniformemente. Nos solos, o
Se aparece, primeiramente, devido a erosdo das rochas com selenito e selenato, associados
com minerais de enxofre. Outras fontes sdo a atividade vulcanica, poeiras provenientes da
queima do carvao, fertilizantes contendo Se e algumas aguas (Combs, 2001; Mehdi et al.,
2013; Reilly, 2006). As formas quimicas de Se presentes no solo variam consoante as
caracteristicas do solo. Varios fatores afetam a distribui¢o, o status e a biodisponibilidade do
Se presente no solo. De entre os fatores estdo o tipo de rocha, o pH do solo, o potencial redox
no solo, a humidade e a salinidade do solo, a presenca de determinados compostos organicos e
inorgénicos, a concentracdo de sulfato no solo, o estado de oxidacdo do Se, as espécies de
plantas, as praticas de maneio do solo, o tipo de drenagem das dguas utilizado e as condi¢des
climaticas. Contudo, os principais fatores aparentam ser o pH, o estado redox e a atividade
microbiologica. Por exemplo, o pH alcalino favorece a conversdo do Se elementar em
selenato (SeVI), que apesar de ndo ser fixado no solo ¢ facilmente absorvido pelas plantas.
Por outro lado, o pH 4cido favorece a conversdo do Se em selenito (SelV) e ¢ fortemente
fixado pelo hidréxido de ferro, dificultando assim a absor¢do pelas plantas (Combs, 2001;
Mehdi et al., 2013; Navarro-Alarcon & Cabrera-Vique, 2008; Rayman, 2000; Reilly, 2006).

Assim, devido a variabilidade de solos e consequentemente variabilidade da
biodisponibilidade do Se, a concentragdo de Se nos solos pode variar de 0,1 mg/kg a 1250
mg/kg. Paises como Dinamarca, Finlandia, Nova Zelandia, Russia (este e centro), Suécia,
Escocia, sao conhecidos por terem um solo pobre em Se. Pelo contrério, os E. U. A., Canada,
Meéxico, Irlanda, Colombia, Venezuela e Australia apresentam solos ricos em Se. A China
apresenta regides com concentragdes baixas de Se (Provincias de Heilongjiang, Jilin,

Liaoning, Hebei, Shanxi, Shaanxi, Sichuan e Zhejiang e Interior de Mongdélia) bem como
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regides com concentragoes altas de Se (Provincia de Enshi e Hubei) (Combs, 2001; Mehdi et
al., 2013; Reilly, 2006). Com o objetivo de aumentar a ingestdo de Se a partir dos alimentos,
alguns paises tém optado por enriquecer os solos com fertilizantes ricos em Se. Além de
aumentar a concentragao de Se nos alimentos de origem vegetal, aumenta também o Se na
carne, pois, 0s animais passam a consumir plantas com maior concentragdo de Se. Um
exemplo ¢ a Finlandia, que conseguiu aumentar a ingestao didria de 25 pg/dia para 70 pg/dia
entre 1970 a 1990, apds o inicio da utilizagdo de fertilizantes ricos em Se em 1984. Além da
Finlandia, outros paises, como E.U.A., Australia, Japao e China (as regides afetadas pela
doenca de Keshan e Kashin-Beck), também utilizam fertilizantes enriquecidos com Se, de
modo a aumentar a ingestdo de Se pelas suas populagdes (Brown & Arthur, 2001; Combs,
2001; Dumont et al., 2006; Mehdi et al., 2013; Navarro-Alarcon & Cabrera-Vique, 2008;
Thiry et al., 2012).

4.8.2. Agua
O Se aparece também na dgua em diversas concentracdes. Na adgua potavel, o Se encontra-se
em concentracdes que variam de 1 pg/L a 10 pg/L. Na 4dgua do mar, a concentracdo de Se
pode chegar aos 0,12 g/L. As 4guas das regides seleniferas podem ter concentracdes de Se
mais altas, como consequéncia da drenagem da irriga¢do dos solos e subsolos. Assim, o Se
presente na agua tem origem a partir dos depositos da atmosfera, drenagem dos solos e
contaminagdes dos solos fertilizados com Se (Mehdi et al., 2013; Reilly, 2006).
Assim como nos solos, também na 4gua existem diversas formas de Se. Nas aguas da
superficie o Se estd presente na forma de selenito e selenato de sodio. Na agua doce
predomina o selenato e o selenito. O Se pode apresentar-se também na forma organica
metilada e volatil, cuja producdo ¢ favorecida por microrganismos e microalgas (Mehdi et al.,
2013).
O Se no mar pode aparecer também devido as contaminacdes provenientes da agua de
drenagem agricola, lamas de depuragdo, cinzas provenientes das usinas de carvao, refinaria do
petroleo e mineracdo de fosfatos e metais. Os bivalves tém sido identificados como os
principais indicadores de contaminagdo aquatica devido a sua capacidade de filtragdo
(Navarro-Alarcon & Cabrera-Vique, 2008).

4.8.3. Alimentos
A principal forma de consumo do Se ¢ através da alimentacdo. Os alimentos contém
diferentes concentragdes de Se, bem como diversas formas quimicas deste elemento e
consequentemente, diferentes biodisponibilidades do Se. A concentracdo de Se, no mesmo
alimento, varia entre os diferentes paises e dentro do mesmo pais devido a variagdo da

concentracdo de Se no solo. A concentragdo de Se nos alimentos de origem animal ¢
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indicativa da quantidade de Se presente na dieta desses animais. A concentragdo de Se nos
produtos de origem vegetal ¢ influenciada pelos niveis e forma quimica de Se presente no solo
onde cresceram. Assim, os E. U. A. e a Australia apresentam alimentos ricos em Se, enquanto
que os alimentos do Reino Unido e da Nova Zelandia apresentam menores concentragdes de
Se (Combs, 2015; Navarro-Alarcon & Cabrera-Vique, 2008). A tabela 6 apresenta a
concentragdo de Se nos principais grupos de alimentos em diferentes paises.

Em geral, os alimentos com maior concentracdo de Se sdo aqueles que tém uma maior
concentracdo de proteina. Pois, como ja foi referido, o Se forma compostos andlogos do
enxofre que podem ser utilizados na sintese de aminoacidos. Assim, esses aminoacidos com
selenocompostos sdo incorporados nas proteinas das plantas e vegetais que sdo consumidos
pelos animais. Desta forma, o Se consumido pelos animais, através das plantas, vai entrar na
sintese proteica dos animais, permitindo assim a acumula¢do do Se nestes animais,
nomeadamente em 6rgdos como o figado e os rins. Ao contrario dos animais, as plantas ndo
sdo grandes acumuladoras de Se. No entanto, algumas espécies como A/lium sativum (alho), o
género Brassica (couves, nabo, brocolos, mostarda) e alguns cogumelos foram identificados
como seleno-acumuladores. (Combs, 2015; Dumont et al., 2006; Navarro-Alarcon & Cabrera-

Vique, 2008; Navarro-Alarcén & Lopez-Martinez, 2000).

Tabela 6 - Concentracdo de Se (ug/kg) nos principais grupos de alimentos em diversos paises.

(Reilly, 2006; Ventura, Do Carmo Freitas, Pacheco, Van Meerten, & Wolterbeek, 2007).

Portugal =~ Espanha  Franga R.U. E.UA. Austrilia
Frutas e Vegetais 1,7-24,9  0,31-29,7  9,3-82 2-30 2-19 0,5-3,2
Cereais e leguminosas 17,7-448  4,6-2104 26-298 10-110 75-366 25-125
Lacticinios 18,4-163  9,1-178,1  12-40 10-120 13,9-21  2,5-78,9
Carne e peixe 87,6-737  28-1543  40-390  38-1450  126-502  20-632
Ovos 173,3-331 63-284  90-120  225-308  190-414

R. U. — Reino Unido; E.U.A. — Estados Unidos de América

As carnes, 0os peixes € 0s ovos, principais fontes de proteina animal, t€ém uma elevada
concentragdo de Se. Estes alimentos sdo as principais fontes de Se em paises como Portugal,
Grécia e Japao, devido ao elevado consumo dos mesmos, mais especificamente de peixe. Nos
E.U. A., a carne corresponde a cerca de 20% do Se consumido (Navarro-Alarcén & Cabrera-
Vique, 2008; Pedrero & Madrid, 2009; Ventura, Do Carmo Freitas, Pacheco, Van Meerten, &
Wolterbeek, 2007). O peixe € o que apresenta maior concentracdo de Se (Navarro-Alarcon &

Lépez-Martinez, 2000). Os peixes consomem o Se a partir da dgua, das plantas ou através do
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consumo de outros peixes. Contudo, a principal fonte ¢ através da alimentacao (zooplancton e
fitoplancton). O Se presente nas carnes € no ovo provém de plantas consumidas que
cresceram em solos ricos em Se ou de ragdes suplementados com Se (Combs, 2001; Dumont
et al., 2006; Navarro-Alarcon & Cabrera-Vique, 2008; Pedrero & Madrid, 2009; Thiry et al.,
2012). A Tabela 7 apresenta as concentragdes de Se nos diversos tipos de carne e ovos em
Portugal. Os mariscos, assim como o0s peixes, sdo ricos em Se, sendo considerados
importantes fontes deste mineral. A Tabela 8 apresenta a concentracdo de Se em diversos

peixes e mariscos (crustaceos € moluscos) consumidos em Portugal (continente e ilhas).

Tabela 7 — Concentragao de Se em diversos tipos de carne e no ovo em Portugal.

(Ventura et al., 2007).

Alimento Concentragao de Se (ug/kg)
Frango 145
Coxa de frango 148
Peito de frango 169
Frango (figado, coragdo, estobmago) 522
Carne de porco 207
Carne de Vaca 146
Ovo 240
Clara 174
Gema 331

A concentracdo de Se no leite e derivados varia geograficamente, sazonalmente e inter-
espécies. A variagdo geografica €, como ja foi referido, devido as caracteristicas do solo que
determinam a concentragdo de Se nas plantas que nela nascem e sdo fonte de alimentacao dos
animais. O leite materno humano apresenta maior concentragdo de Se, seguido do leite dos
ovinos e caprinos. O leite da vaca ¢ o que apresenta menor concentracao de Se. Ao contrario
dos animais, a concentracdo de Se no leite materno ndo estd diretamente ligada com as
condi¢des dos solos da area geografica em que a mae habita, mas sim da alimentacdo
realizada por ela. A Tabela 9 apresenta as concentracdes de Se no leite e derivados em

Portugal.
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Tabela 8 - Concentracdo de Se em diversos tipos de peixes e mariscos consumidos em Portugal.
('EFSA, 2014b; *Burger & Gochfeld, 2011; *Ferreira, Gomes, Bellato, Claudio, & Jorddo, 2002;
“Olmedo et al., 2013; ’Copat et al., 2014; °Yamashita, Yamashita, & Iida, 2013; "Burger et al., 2001;
8Teodoro, 2006; °Karimi, Fisher, & Meliker, 2014; '°Guérin et al., 2011; "Afonso, 2009; '*Plessi,
Bertelli, & Monzani, 2001; *Miklav¢i¢ et al., 2011).

Concentragao de Se Concentragao de Se

Peixe (ug/ke) Peixe (ug/ke)
Abrotea! 2712 Perca’ 360
Albacora® 470 Petinga* 279
Anequim? 260 Raia'! 290
Atum fresco! 752 Safio!? 417
Atum lata® 525 Robalo’ 330
Bacalhau! 271 Salmaéo' 266
Barroso* 102° Sapata* 102°
Biqueirio’ 434 Sarda® 230
Bodido? 220 Sardinha* 279
Bonito® 620 Solha! 312
Cacio® 113 Tamboril! 280
Carapau® 230 Tintureira* 102
Carocho* 102° Truta! 206
Castanheta’ 220° Xaputa® 310
Cavala' 253 Caldeirada'® 186¢
Cherne’ 3304 Sopa de Peixe!” 186
Chicharro® 230 Choco' 651
Corvina® 357 Lula! 660
Dourada® 567 Polvo! 597
Espadarte’ 670 Ameijoas’ 518
Faneca!’ 20 Caramujos'® 443
Gaiado® 620 Conquilhas' 575¢
Garoupa’ 3304 Cracas' 4758
Linguado® 121 Lapas' 575¢
Lixa* 102° Lingueirdo' 575f
Maruca? 180 Percebes! 4758
Pargo® 318 Camario’ 230
Peixe espada branco!! 370 Lagosta' 413
Peixe espada preto!! 460 Lagostim! 449
Pescada' 253 Santola'® 1070
Peixe vermelho'? 247

“Valor do Bacalhau por pertencerem a mesma ordem (Gadiformes); ® Valor da Tintureira por pertencer
a mesma classe (Elasmobranchii); “Valor do bodido por pertencerem a mesma subordem (Labrodei);
4Valor do robalo por pertencerem a mesma subordem (Percoidei); ¢ Valor da sopa de peixe; f Valor dos

Moluscos; €Valor dos Crustaceos.
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Tabela 9 — Concentragdo de Se presente nos lacticinios em Portugal.

(Ventura et al., 2007).

Lacticinio Concentracdo de Se (ng/kg)
Leite 20,8
logurte 33,5
Queijo Curado 163
Queijo Fresco 77

As frutas e os vegetais nao sao grandes fontes de Se, muito devido a baixa concentracdo de
proteinas e ao elevado conteido em agua. Contudo, como ja foi referido, existem espécies
capazes de acumular Se sendo consideradas importantes fontes a incluir na alimentagao.
Desses alimentos inclui o género Brassica que engloba brocolos, couve-de-bruxelas, repolho,
couve-flor, couve-rabano e mostarda. Além desses, o alho, a cebola € o cebolinho sdo também
grandes acumuladores de Se. Algumas espécies de cogumelos sdo também acumuladoras de
Se. Pois, assim como o género Brassica, o alho e as cebolas, os cogumelos apresentam uma
elevada concentracdo em compostos de enxofre que podem ser substituidos pelos seus
andlogos de Se. De entre os cogumelos acumuladores de Se estdo o Agaricus bisporus, muito
consumido na Europa e nos E. U. A., Boletus edulis ¢ Boletus macrolepiota (Costa-Silva et
al., 2011; Dumont et al., 2006; Navarro-Alarcon & Cabrera-Vique, 2008; Pedrero & Madrid,
2009; Reilly, 2006). As concentracdes de Se de algumas frutas, vegetais e cogumelos podem
ser observados na Tabela 10.

As leguminosas e os cereais também ndo sdo excegdo e o seu conteido em Se depende da
concentracdo deste nos solos. As leguminosas apresentam diversas concentragdes de Se,
sendo que as lentilhas apresentam ser boas fontes de Se. A concentracdo de Se nos cereais €
tendencialmente baixa. Contudo, nas regides onde o solo ¢ rico em Se, a concentragcdo de Se
nestes alimentos pode aumentar consideravelmente (Dumont et al., 2006; Navarro-Alarcon &
Cabrera-Vique, 2008; Reilly, 2006). A Tabela 11 retne as concentracdes em Se de algumas

leguminosas, cereais e derivados em Portugal.
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Tabela 10 — Concentragdo de Se presente em frutas, vegetais ¢ cogumelos a venda em Portugal.

(Costa-Silva et al., 2011; Ventura et al., 2007).

Alimento Concentragao de Se (ng/kg)

Brocolos 9,1

Repolho 13,7

Cenoura 33

Couve-flor 17,5

Batata 7,1

Tomate 2.4

Laranja 3,3

Maga 3,9
Agaricus bisporus — fresco inteiro 1249
Agaricus bisporus — fresco as fatias 1073
Agaricus bisporus — enlatado orgénico 1438
Agaricus bisporus ‘‘Portobello’” — fresco inteiro 2210

Tabela 11 - Concentracdo de Se em leguminosas, cereais e derivados em Portugal.

(Ventura et al., 2007).

Alimento Concentragdo de Se (png/kg)
Feijao frade 448
Feijao manteiga 241
Arroz de grao longo 26,5
Arroz de grao curto 39,9
Pao de trigo 22,3

A castanha-do-pard, a semente do fruto da arvore Bertholletia excelsa, ¢ conhecida como a
principal fonte natural de Se. A arvore Bertholletia excelsa cresce na bacia do rio Amazonas,
maioritariamente no Brasil, mas também no Peru, Bolivia, Colémbia, Venezuela e Equador. A
castanha-do-pard ¢ rica em aminodcidos contendo Se, mais especificamente a SeMet. A
presenca destes aminodcidos facilita a absor¢do do Se e outros minerais pela castanha-do-
para. A concentracdo de Se na castanha-do-pard varia também consoante a concentracdo de
Se no solo. Duas castanhas-do-pard da mesma arvore podem apresentar concentragdes de Se
diferentes. Esta variacdo deve-se ao tipo do solo, ao pH, teor de humidade, maturidade da
arvore e da raiz, posicao da semente e eficacia do sistema da raiz. Assim, as concentracdes de

Se na castanha-do-para variam desde 3,8 ug/g a 512 pg/g. Devido a elevada concentracao de
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Se, o consumo das castanhas-do-para deve ser feito com alguma precaugdo. Pois, basta uma
castanha para ultrapassar o UL (300/450) recomendado por diversas entidades, como ja foi
referido anteriormente. Mais atencdo para a alimentacdo das criangas em que basta meia
castanha-do-pard para ultrapassar o UL (Mehdi et al., 2013; Navarro-Alarcon & Cabrera-
Vique, 2008; Pedrero & Madrid, 2009a; Rayman, Infante, & Sargent, 2008; Rayman, 2012;
Reilly, 2006; Thiry et al., 2012; Thomson, Chisholm, Mclachlan, & Campbell, 2008).

4.8.4. Suplementos alimentares
O consumo dos suplementos alimentares no mundo tem vindo a aumentar nos tltimos anos, €
os suplementos a base de Se nao sdo exce¢ao. O Se pode estar presente nos suplementos
alimentares na forma organica ou inorganica. Na forma organica pode estar presente como
SeMet, na forma de L-SeMet ou levedura de Se. Na forma inorganica pode apresentar-se na
forma de selenato ou selenito de sodio (Dumont et al., 2006; Mehdi et al., 2013; Navarro-
Alarcon & Cabrera-Vique, 2008; Navarro-Alarcon & Lopez-Martinez, 2000; Pedrero &
Madrid, 2009; Rayman et al., 2008; Whanger, 2002). Os suplementos alimentares com Se na
sua forma organica aparentam ser mais eficazes que os das formas inorganicas. Pois, a
suplementagdo com Se na sua forma organica melhora rapidamente os niveis de Se nos
fluidos corporais e mantém estes niveis durante mais tempo apds a cessagao do consumo dos
suplementos (Dumont et al., 2006; Navarro-Alarcon & Cabrera-Vique, 2008; Navarro-
Alarcon & Lopez-Martinez, 2000; Rayman et al., 2008).
A levedura de Se ¢ produzida a partir da da fermentagdo da levedura Saccharomyces
cerevisiae num meio enriquecido com Se, na forma de selenito de sddio. Neste meio, o Se
incorpora nas proteinas da levedura como SeMet, formando assim a levedura de Se. A
levedura de Se ¢ uma opg¢ao de suplementagdo com SeMet que atua como percursor na sintese
de proteinas contendo Se. Além disso, pode ser usada em alternativa ao fermento no fabrico
do pdo, tornando o pao assim um alimento mais rico em Se (Dumont et al., 2006; Navarro-
Alarcon & Cabrera-Vique, 2008; Pedrero & Madrid, 2009; Rayman et al., 2008).
Os suplementos de Se sao muitos eficazes em casos de profilaxia e correcao da deficiéncia de
Se, além de ser benéfico o seu consumo por individuos que habitem em regides com baixas
concentragdes de Se. Ainda, muitas vezes os rotulos dos suplementos alimentares indicam a
presenca de Se, porém nao indicam qual a forma quimica de Se presente no suplemento
alimentar. (Dumont et al., 2006; Navarro-Alarcon & Cabrera-Vique, 2008; Navarro-Alarcon
& Lopez-Martinez, 2000; Rayman et al., 2008)
Em 2008, nos E. U. A., houve um caso de intoxicacdo por Se através do consumo de um
suplemento alimentar. O produto em questdo era constituido por uma mistura de vitaminas,

minerais, aminodcidos, acidos gordos essenciais, Spirulina, coenzima Q10 e antioxidantes,
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suspensos num liquido i6nico coloidal. De acordo com o rotulo do suplemento alimentar, uma
dose, que correspondia a 30 mL, fornecia 200 pg de Se sob a forma de selenito de sodio.
Porém, de acordo com as andlises realizadas pela Food and Drug Administration (FDA), a
concentracdo de Se era de 40800 pg por dose (30 mL). Além do Se, o cromio também estava
presente em concentragdes elevadas, porém nao ultrapassava o UL estabelecido. Cerca de 230
pessoas consumiram o suplemento alimentar e cerca de 200 manifestaram os sintomas de
intoxica¢do aguda por Se. Os principais sintomas reportados foram diarreia (78%), fadiga
(72%), queda de cabelo (70%), dor nas articulagdes (67%), descoloragdo ou fragilidade das
unhas (61%), nauseas (57%), dor de cabeca (45%), mau halito (37%) e erupcdo cutanea
(26%). Ao fim de 90 dias ainda persistiam alguns dos sintomas, nomeadamente descoloragdo
ou fragilidade das unhas, fadiga ¢ queda de cabelo. Investigacdes realizadas pela FDA
concluiram que a elevada concentracdo de Se no suplemento alimentar foi consequéncia de
um erro humano (Aldosary, Sutter, Schwartz, & Morgan, 2012; MacFarquhar et al., 2010).
4.8.4.1. Suplementos alimentares de selénio comercializados em Portugal
Existem varios suplementos contendo Se a venda em Portugal para diversos fins. No ano de
2012, foram notificados 57 suplementos alimentares contendo Se a DGAV (Falcato, 2014).
De acordo com a legislagdo em vigor em Portugal, os suplementos alimentares contendo Se
podem apresenta-lo nas seguintes formas: L-selenometionina, levedura enriquecida em Se,
acido selenioso, selenato de sodio, hidrogenosselenito de sodio e selenito de sodio. A
legislacdo estabelece ainda as condi¢des da levedura enriquecida em Se. Assim, as leveduras
enriquecidas em Se devem ser produzidas por fermentagdo na presenca de selenito de sddio
como fonte de Se e conter no maximo, na forma seca tal como ¢ comercializada, 2,5 mg Se/g.
A espécie organica com Se predominantemente presente na levedura € a selenometionina
(entre 60 e 85% do Se total extraido do produto). O teor de outros compostos organicos com
Se, incluindo a selenocisteina, ndo deve exceder 10% do Se total extraido. Os niveis de Se
inorganico nao devem normalmente exceder 1% do Se total extraido (Decreto-Lei n°
118/2015).
A Tabela 12 apresenta alguns exemplos de suplementos alimentares contendo Se a venda em
Portugal. Como se pode ver pela tabela 12, a maioria dos suplementos enumerados nao indica
qual a forma em que o Se se apresenta.
Os suplementos aqui apresentados t€m na sua constituigdo apenas Se ou a combinagdo deste
com outros elementos. Estes suplementos sdo destinados a fins diversos: multivitaminicos e
multiminerais para complementar a dieta; suplementacdo da dieta na gravidez; melhoria dos

sintomas da menopausa; protecdo do sistema cardiovascular; energia; estimulacdo da
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atividade cerebral; fortalecimento do cabelo) e também se destinam a diferentes populacdes

(criancas, homens, mulheres, pessoas com mais de 50 anos).

Tabela 12 — Lista de exemplos de suplementos alimentares contendo Se a venda em Portugal.

Denominagdo de Venda Concggifgf 0 de DDR (%) Forma quimica de Se
Selenium 200 pg (Caléndula) 200 364 Levedura
Selenium - ACE 100 182 Levedura
Selenium - ACE Extra 200 364 Levedura
BioActivo Selénio+Zinco 100 182 Levedura selénio organica
BioActivo Multivitaminas 62,5 114 Levedura selénio organica
Centrum 30 55
Centrum Homem 30 55
Centrum Mulher 30 55
Centrum 50+ Homem 30 55
Centrum 50+ Mulher 30 55
Centrum Junior 12,5 23
Centrum Select 50+ 30 55
FarmozVitA aZ 66/ 30 54,5 selenito de so6dio/ selénio
FarmozVit 50+ 150/ 70 127,3 selenito de sodio/ selénio
Pharmaton Vitalidade 55 100
Pharmaton 50+ 50 91
Absorvit Geral 121/ 55 100 selenito de so6dio/ selénio
Absorvit 50+ 242/ 110 200 selenito de sodio/ selénio
Absorvit Energia 121/ 55 100 selenito de sddio/ selénio
Win-Fit multi 55 100
Airbone InmunoDefensas 15 27 Selenito de sédio
MulthltamlPaS e Minerais 110 200 Selenito de sodio
(Caléndula)
Vitamais (Lister) 55 100
Ever-Fit Plus 200 364
Ever-Fit Cardio 200 364
Matervita 60 109,1
Materna Nestlé 25 45
Pregnacare 30 55
Menopace Original 100 182
Neurozam 110 200
Neurozam Plus 110 200
Cerebrum 25 50 Selenito de sédio
Piltone 22 40
Hairevit 50 91
Energy Memorex 50 91
Solgar Selenium 200 pg 200 364 Levedura en,rlque01da em
selénio
Solgar Selenium 100 g 100 182 L-Selenoniletionina isenta de
evedura

DDR — Dose Diaria Recomendada
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5. Materiais e Métodos

5.1. Pesquisa Bibliografica

Para realiza¢dao deste trabalho foi efetuada uma pesquisa bibliografica. A pesquisa foi feita
nos motores de pesquisa: Pubmed (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed), Science Direct
(http://www.sciencedirect.com/), e Google Academy (https://scholar.google.pt/). Ainda foram
realizadas pesquisas em sites de diversas instituigdes nacionais e internacionais, tais como,
Direcdo Geral de Alimentacdo e Veterinaria (DGAV — www.dgv.min-agricultura.pt/),
Autoridade de Seguranca Alimentar ¢ Economica (ASAE — http://www.asae.pt/), Autoridade
Nacional do Medicamento e Produtos de Saude, LP. (INFARMED -
http://www.infarmed.pt/portal/page/porta INFARMED),  Associagdo  Portuguesa  dos
Nutricionistas (http://www.apn.org.pt/), = Associagdo  Portuguesa  de  Dietistas
(http://apdietistas.pt/), Diario da Republica (DR — https://dre.pt/home), Jornal Oficial da
Uniao Europeia (JOUE - http://eur-lex.europa.eu/oj/direct-access.html?locale=pt), Autoridade
Europeia para a Seguranga Alimentar (EFSA — http://www.efsa.europa.eu/), Organizag¢ao das
Nagdes Unidas para Alimentacdo e Agricultura (FAO — http://www.fao.org’/home/en/),
Organizacdo Mundial da Satde (OMS - http://www.who.int/en/), U.S. Food and Drug
Administration (FDA — http://www.fda.gov/), National Institutes of Health (NIH -—
https://www.nih.gov/).

De entre as varias palavras-chaves utilizadas durante a pesquisa bibliografica, as principais
foram: suplementos alimentares/ food supplement/ dietary supplement, defini¢ao/ definition,
ingredientes/ ingredients, suplementos vs. medicamentos/ food supplement vs. drugs,
mercados/ market, consumo, legislagao/ legislation, selénio/ selenium, fungdes/ function, dose
diaria recomendada/ recommended daily dose, selenoproteinas/ selenoproteins, deficiéncias/
deficiency, toxicidade/ toxicity, metabolismo/ metabolism, biomarcadores/ biomarkers, fontes,
alimentos/ food, solo/ soil, 4gua/ water. As palavras-chaves foram utilizadas sozinhas ou

combinadas entre si.

5.2. Parte Experimental
5.2.1. Populacio
Para a realizacdo deste trabalho foram analisadas 112 amostras de plasma de mulheres
gravidas da Ilha da Madeira. As gravidas do estudo pertencem ao Servigo de Saude da Regido
Auténoma da Madeira (SESARAM). Durante a consulta de acompanhamento materno no
Servigo de Obstetricia do SESARAM as gravidas foram convidadas a participar do estudo e
informadas das condi¢cdes de realizacdo do mesmo. Além disso, foi-lhes fornecido um

consentimento informado para assinarem. As amostras foram recolhidas durante a recolha de
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sangue para a realizacdo de analises sanguineas de rotina. As gravidas foi solicitado que
respondessem a um inquérito de hébitos alimentares relativo ao consumo de peixes (Anexo I)

durante a consulta de acompanhamento materno no Servigo de Obstetricia do SESARAM.

5.2.2. Determinacio de Selénio

A determinagdo de Se foi realizada por espectrofotometria de absor¢do atdmica com geracao
de hidretos (HG-AAS). Foram preparadas solu¢des de &cido cloridrico a 10% e de
borohidreto de sodio, pois estas sdo responsaveis pelo transporte da amostra e pela reducao do
Se (IV) a hidreto de Se, respetivamente. A Figura 7 exemplifica o funcionamento do HG-
AAS. A amostra injetada ¢ transportada pelo acido cloridrico a 10% até ao ponto de mistura
onde reage com o borohidreto de sodio, o agente redutor responsavel por produzir os hidretos
de Se. Dessa reacdo originam-se duas fases, uma gasosa e outra liquida. A fase gasosa que
contém o hidreto de Se ¢ transportada até um separador gas/liquido com um fluxo de argon.
Segue entdo até a célula de quartzo para analise pelo AAS. A fase liquida ¢ rejeitada para o
recipiente dos residuos. Para a leitura das amostras no HG-AAS foi utilizada uma lampada de
catodo oco de Se, com um comprimento de onda de 196 nm e uma abertura da fenda de 2,0
nm, e com uma cé¢lula de quartzo, aquecida a 900 °C. O volume de amostra injetada foi de 500
uL e cada amostra foi lida trés vezes. A determinag@o da concentragdo de Se das amostras foi
feita através da curva de calibracdo e para a analise dos dados foi utilizado o programa
EXCEL.

A validagdo do método foi realizada com a avaliagdo de varios parametros: a especificidade, a
linearidade, precisdo e exactiddao. Também foi determinada a estabilidade da solucdo analitica
e limites de dete¢do e de quantificagcdo. Para determinar a especificidade do método, uma
solugdo de referéncia (1000 ug/mL) foi analisada utilizando uma lampada de catodo oco de
selénio e realizando leituras no comprimento de onda de 196 nm, tendo sido obtido o sinal
esperado. Para avaliar a linearidade, foram preparadas solucdes-padrao na gama de 1,0-7,5
ug/L, e os sinais obtidos foram diretamente proporcionais a concentragdo de selénio nas
solucdes e as curvas de calibragdo apresentaram um coeficiente de determinacdo (R?) sempre
superior a 0,997. Para a avaliagdo da precisdo foram considerados dois pardmetros: a
repetibilidade e a precisao intermediaria. A avaliacdo da repetibilidade foi realizada através da
preparacao de uma solugdo padrao que foi analisada seis vezes, enquanto que na avaliagdo da
precisdo intermedidria do método, uma amostra foi analisada em triplicado, em trés dias
separados. A exatiddo do método foi testada através da andlise de uma solugdo preparada a
partir de uma solu¢do padrao de referéncia. A medi¢ao realizada nesta solucao estava dentro

do intervalo aceite para a solucao de referéncia em uso.
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Figura 7 — Esquema explicativo do funcionamento do HG-AAS. Adaptado de PerkinElmer.

A determinacdo de Se através do HG-AAS requer a mineralizagdo prévia da amostra. A
Figura 8 mostra um esquema representativo de todo o processo de determinagdo do Se nas
amostras de plasma das gravidas da Ilha da Madeira. Assim, foram pipetados 250 pL de
plasma, 2,5 mL de 4cido nitrico 65% (Panreac) e 750 pL de peroxido de hidrogénio (Sigma)
para um tubo de centrifuga de vidro que foi aquecido a 50 °C durante 2 horas numa placa de
aquecimento (Techne, Dri-Block DB-3D). De seguida foram adicionados 5 mL de acido
cloridrico a 10% e a solugdo foi novamente aquecida, desta vez a 95 °C durante 40 minutos,
para transformar todo o Se em Se (IV). A solugdo obtida foi transferida para um baldo de 10
mL e diluida com 4gua desionizada até perfazer o volume do baldo. Finalmente, a amostra
mineralizada foi armazenada num tubo (Sarstedt) sob refrigeragao (no frigorifico a 5-8 °C) até
a sua leitura.

A determinacdo da concentracdo de Se nas amostras de plasma foi feita através da construgao
de uma curva de calibragdo com padrdes de concentracdo conhecida. Assim, foi preparada
uma solucao inicialcom uma concentragdo de 100 ppb a partir de selenito de sdédio que foi
diluido em agua desionizada. A partir desta solucdo inicial foram efetuadas quatro dilui¢des
com 4acido cloridrico 10% e 4gua desionizada para se obterem os padrdes da curva de

calibracao conforme mostra a Tabela 13.
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Tabela 13 — Preparagdo das solugdes padrdo da curva de calibrag@o.

Solugdo padrao (ppb)  Solugdo-inicial 100 ppb (uL) HCI 10% (mL) desﬁ)%llil;a da
0 0 Foi adicionada
1,0 250 agua
2,5 625 desionizada até
12,5
5,0 1250 perfazer o

volume do baldo

7,5 1875
de 25 mL

Para todas as solucdes preparadas foi utilizada agua desionizada e todo o material utilizado foi
submerso em acido nitrico 15% durante pelo menos 12 h e de seguida lavado abundantemente

com agua Mili-Q.

2,5 mL HNO;,
257 uL amostra 65% + 750 uL
P H,0,
= Mineraliza¢ao
. 95 °C
H,O desionizada . 5 mL HCI1 10%
40 min
Geragdo de Espectrofotometria
hidretos de absorcao atémica

Figura 8 — Esquema representativo da determinagdo de selénio em amostras de plasma de mulheres

gravidas da Ilha da Madeira.

5.3. Analise de Inquéritos
Como referido anteriormente, as gravidas da Ilha da Madeira responderam a um inquérito dos
habitos alimentares referente ao peixe (Anexo I). O inquérito ¢ constituido por duas partes. Na
primeira parte a gravida fornece informagdes gerais sobre idade, altura, peso, idade
gestacional e profissdo. Na segunda parte sdo fornecidas informagdes relativas aos hébitos
alimentares, como o nimero de refeicdes de peixe por dia, por semana e frequéncia de

consumo de uma variedade de peixes. Além disso, existem questdes acerca da constituigdo do
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agregado familiar, a similaridade dos hébitos alimentares, a presenca ou nao de familiares
ligados a atividade da pesca, comércio de peixe ou outra atividade relacionada e também a sua
area de residéncia.

A anélise dos inquéritos dos hébitos alimentares preenchidos foi feita através do programa de
tratamento de dados informatico EXCEL. Para tal foram criadas varidveis para cada um dos
parametros. No caso da frequéncia de consumo dos diversos peixes, as gravidas assinalaram
com um (-) se ndo consomem, (+) se consomem pouco, (++) se consomem com regularidade
e (+++) se consomem muito os diversos peixes. Na folha de calculo do EXCEL, a graduagao
(-), (1), (++) e (+++) foi substituida por 0, 1, 2 e 3 respetivamente, permitindo assim estimar a

concentragdo de Se por refei¢do de peixe de acordo com a seguinte formula:

X (axb)
[Se]por refeicio de peixe (ug) = f x175¢g

em que a ¢ a frequéncia de consumo do peixe; b € a concentragdao de Se que o peixe apresenta
expresso em pg/g e ¢ € a soma da frequéncia de consumo de todos os peixes. O valor de 175 g
foi estabelecido como o valor de uma dose média de peixe por refeigao.

Uma vez conhecida a concentragdo de Se por refeicdao de peixe, foi calculada a dose semanal
de Se de acordo com a formula abaixo. A dose diaria de Se fornecida pelo peixe foi obtida
dividindo a dose semanal pelos sete dias da semana.

Dose Semanal (ug) = [Se]por refeicao de peixe (Mg) X n° refeicdes de peixe semanais
Para determinar se a dose didria de Se fornecida pelo peixe estd a alcancar os valores
recomendados (60 pg/dia para as gravidas), foi calculado o indice de beneficio (IB).

Dose Diaria
—oR

Neste caso, o valor obtido pelo indice de beneficio ¢ relativo a contribui¢do que o peixe tem

indice de Beneficio =

na exposicao ao Se.

6. Avaliacao da exposicio ao selénio numa subpopulacio Portuguesa
6.1. Resultados da parte experimental
6.1.1. Populaciao

A fim de caracterizar a populacdo em estudo, foi realizado um inquérito de hébitos
alimentares relativo ao consumo de peixes. A Tabela 14 sumariza algumas das informacdes
obtidas a partir dos inquéritos dos habitos alimentares. A idade das gravidas varia dos 16 aos
40 anos, sendo a idade média de 29 anos. Elas t€ém uma altura média de 1,61 m e um peso
médio de 67 kg. Apresentam assim um indice de massa corporal médio de 25,8 kg/m*. Em
geral encontram-se, no segundo trimestre de gestacdo, mais precisamente na 19* semana.
Além disso, em termos médios as gravidas pertencem a um agregado familiar pequeno
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constituido por apenas trés pessoas e desse agregado familiar faz parte uma crianga com idade
inferior a dez anos. Quase 90% da populacdo partilha os mesmos habitos alimentares com o
seu agregado familiar (Figura 9), e, apenas 34% da populagdo tém familiares que exercem

uma atividade relacionada com a pesca (Figura 10).

Tabela 14 — Caraterizagdo da populagdo em estudo.

Caracterizag¢ao da Populagao

Caracteristica Média
Idade (anos) 29,4 +£5,7
Peso Gestacional (kg) 67,1 £12,8
Altura (m) 1,61 +£8
Semana de Gestacao 19+9
Agregado Familiar 33+1,6
< 10 anos 1,3+0,6

= Sim = Ndo = NS/NR

Figura 9 - Semelhanga dos hébitos alimentares com

o agregado familiar

= Com FLARP = Sem FLARP

Figura 10 - Percentagem de gravidas com e sem

familiares ligados a atividade da pesca ou similares.

58



A Figura 11 mostra a distribuicdo da populacao pelas diferentes areas da Ilha da Madeira, e ¢
possivel ver que os municipios onde esta populacdo se concentra sdo: Santa Cruz (36%),

Funchal (19%) e Camara dos Lobos (17%).

40% 36%
35%
30%
25%
20% 17%

15% 12% 13%
10%

5% 2% 1% 1% 1% I
0% —_ —_ —_

Calheta Camarade Funchal Machico Pontado Porto  Porto Santo Ribeira  Sta. Cruz
Lobos Sol Moniz Brava

Area de Residéncia

(%)

19%

requéncia

I

Figura 11 - Distribui¢do da populacdo pelos diferentes municipios da Ilha da Madeira.

A populagdo em estudo faz em média 2,6 refei¢des de peixe por semana. Do total dessa
populacdo, 37% da populagdo consome duas refeicdes de peixe por semana e 26% consome
trés refeicdes de peixe por semana (Figura 12). Quando se relaciona a idade das gravidas
estudadas com as refeicdes de peixe que ingerem por semana, verifica-se que existe uma
tendéncia para aumentar o nimero de refei¢des de peixes por semana com o aumento da idade

(Figura 13).

40% 37% 35 y=0,237x+1,745
! 2 _
35% @ R?=0,7706 20
2 3,0 2.7 e =

. 30% 26% 2 2o
8 2,5 —
— 25% P
= 'S 2,0
(=]
£ 20% = 2
@ [t—
S 15% .
o 15% @
= =

10% 7% 5 1.0

s% 3% 3% 3% oo, 3% )5

o 1% 1% 2% 1 1% o 0.5
0% . - l || - 0,0
115225334 5 6 7 8 120, 25] 125,30] 130,35] |35, 40]
Ne de refeicdes por semana Idades

Figura 12 - Distribui¢do do nimero de refeigdes de Figura 13 - Relagdo entre o nimero de refei¢des de

peixe por semana peixe por semana e a idade.
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Ainda assim, quando se relaciona o nimero de refei¢des de peixe por semana com a presenca
ou ndo de familiares ligados a atividades relacionados com a pesca, pode-se concluir que as
mulheres sem familiares ligados a atividades de pesca consomem mais refeigdes de peixe por
semana do que aquelas que tém familiares ligados a pesca ou atividades similares (Figura 14).
No que se refere ao numero de refei¢des de peixe por semana nas diferentes zonas da ilha da
Madeira, verifica-se que em quase todas as regides se consome em média duas refeigdes de
peixe por semana, a excecdo da Calheta e Funchal que consomem 5 e 3, respetivamente
(Figura 15).
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Figura 15 - Relacdo entre FLARP e o nimero médio de Figura 14 - Relacdo entre a area de residéncia e

refeigGes por semana. o numero médio de refeicdes de peixe por
seémana.
No que diz respeito aos peixes que sao consumidos pela populacdo em estudo pode ver-se
pela Figura 16 que o bacalhau é o peixe de elei¢do sendo consumido por 91% da populagdo.
De seguida, o peixe mais consumido € o peixe-espada preto (88%) e o atum enlatado (85%).
O atum fresco e o chicharro sdo ambos consumidos por 84% da populagdo. Os mariscos
(crustaceos e moluscos) mais consumidos sdo o camardo (72%), o polvo (71%) e as lapas
(68%). As misturas de peixe como a caldeirada e a sopa de peixe sdo consumidas por 44% e

30% da populagao, respetivamente.
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Figura 16 - Consumo de peixe de diferentes espécies.
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Da anélise dos inquéritos obteve-se a concentracdo média de Se por refeicdo de peixe que a
populacdo consumia e estimou-se a respetiva dose didria de Se a partir do peixe. Assim, a
concentracdo média de Se por refeigao de peixe obtida foi de 70 pg, que corresponde a uma
dose didria de Se de 25 pg o que contribui com 42% da DDR de Se. Nas Figuras 17 e 18
pode-se ver a distribuicdo da concentragdo média de Se por refeicdo e a dose diaria de Se
fornecida pelo peixe, respetivamente. Cerca de 90% da populagdo consome em média entre
60 a 80 pg de Se por refeigao de peixe (Figura 17), o que contribui com uma dose diaria de Se

média de no maximo 40 pg (Figura 18).

6% 35% 33%
Q,
50% 30% 29%
£ a0% X 25%
4+ 1]
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I AR SR R}
Concentraqao de selénio por refei¢do de peixe VNN NN N
(ng) Dose didria de selénio a partir do peixe (ug)

Figura 17 — Estimativa da frequéncia dos niveis de  Figura 18 — Estimativa dos niveis de selénio

selénio ingeridos através das refeicdes de peixe. ingeridos em cada refeicio pela populagio.

O parametro indice de beneficio (Ver seccdo 5.3) permite ver se alimentagdo estd a ser
suficiente para atingir a DDR de Se. Idealmente o indice de beneficio devera ter valores iguais
ou superiores a um, porém isso nem sempre se verifica, o que significa que a dose didria de Se
ingerida ndo ¢ suficiente para garantir o aporte recomendado. Contudo, neste estudo, esta-se a
contabilizar apenas a contribuicdo do peixe para a DDR. A Figura 19 demonstra que para
55% da populagao, uma refeigdo de peixe contribui entre 25 a 50% da DDR de Se. Apenas
5% atinge a DDR e 4% ultrapassa esse valor com as refei¢cdes de peixe. Com estes resultados
concluiu-se que as refeicdes de peixe nao sdo suficientes para satisfazer as necessidades
diarias de Se na populagdo de gravidas da Ilha da Madeira, pelo que elas deverdo consumir
outros alimentos ricos em Se (por exemplo, visceras ou frutos secos) ou mesmo recorrer a

suplementagao.
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Figura 19 — Frequéncia da distribui¢do do indice de beneficio.

6.1.2. Determinacio de selénio

Para a mesma populagdo foram determinados os niveis de Se no plasma. A distribui¢do dos
resultados obtidos pode ser observada na Figura 20. A concentracdo média de Se obtida foi de
46 + 12 pg/L. Os valores minimos e maximos observados foram 25 e 79 pg/L,
respetivamente. De acordo com Garrido e Bellido (2013), este valor estd no intervalo de
concentragdes baixas de Se (inferior a 60 pg/L), podendo comegar a aparecer as doencas
associadas com a deficiéncia de Se. A diferenga da concentragdo de Se no plasma nos
diferentes trimestres (Figura 21) ndo foi significativa, apesar de vdarios estudos terem
demonstrado que a concentragdo de Se diminui ao longo da gravidez pois, ha um maior
volume sanguineo por parte da grdvida e uma maior necessidade de nutrientes por parte da
crianga (Alvarez et al. 2007, Hawkes et al. 2004, Kantola et al. 2004, Karita et al 2004, Reyes
et al. 2000 e Tan et al. 2001).

40

30

20

10 III

0 l l

[20; 30 [30; 40 [50; 60 [60; 70[ [70; 80[
Concentragao de Selenlo no plasma (ug/L)

Frequéncia (%)

Figura 20 - Distribui¢cdo da concentragdo de selénio no plasma (pg/L).
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Figura 21 - Concentragdo de selénio no plasma nos diferentes
trimestres.

A correlagdo entre a concentracdo de Se no plasma e a dose diaria de Se estimada nao foi
significativa (Figura 22). Existe uma tendéncia da concentragdo plasmatica de Se aumentar
com o aumento da dose diaria de Se obtido a partir do peixe. No entanto, h4 casos em que a
concentragdo de Se no plasma ¢ alta e a dose didria de Se ingerida a partir do peixe € baixa, o
que significa que o peixe ndo ¢ a Unica fonte de Se consumida e que a populagdo consome
outros alimentos ricos em Se, como visceras, frutos secos, leguminosas ou suplementos
alimentares. No caso contrario, em que ha uma concentracdo de Se no plasma baixa e uma
dose diaria de Se proveniente do peixe alta, pode-se concluir que o Se pode estar armazenado

noutros 6rgdos ou pode estar a ser metabolizado ou excretado.

90 y=0,0917x+43,961
30 R*=0,011
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Figura 22 - Correlacdo entre a dose diaria de selénio ingerida a partir das

refei¢des de peixe e a concentragdo de selénio no plasma.

6.2. Avaliacao risco/beneficio
Um dos principais objetivos deste estudo foi determinar os niveis de Se numa subpopulagdo Portuguesa,
uma vez que ndo existem muitos dados que caraterizem a populacdo Portuguesa. Como referido
anteriormente, 0 Se ¢ um micronutriente essencial pois, apresenta varias propriedades benéficas para
saude humana (Benstoem et al., 2015; Duntas, 2010; Duntas & Benvenga, 2015; Kumar & Priyadarsini,
2014; Kurokawa & Berry, 2013; Rayman, 2012, 2000; Solovyev, 2015; Vinceti et al., 2014). Sabe-se
que a deficiéncia em micronutrientes essenciais nas gravidas pode causar varios problemas ao feto, entre
0s quais, retardamento no crescimento do feto, malformagdes congénitas e atraso no desenvolvimento

neuro comportamental e imunoldgico. Contudo, esta relagdo ainda ndo foi estabelecida com o Se, pelo
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que devem ser realizados estudos para o efeito (Alvarez et al., 2007; Kilinc, Coskun, Bilge, Imrek, &
Atli, 2010).

Devido a variabilidade de Se nos solos e alimentos, os niveis de Se no plasma variam de pais para pais
(Tabela 15). Assim, ¢ necessario determinar os niveis de Se em Portugal para avaliar o seu estado. O
valor obtido (46 + 12 nug/L) nesta populagao de gravidas da Ilha da Madeira ¢ um valor baixo que requer
especial atencdo. Segundo a classificac@o estabelecida por Fairweather-Tait et al. (2011), os valores da
concentragdo de Se no plasma abaixo de 60 pg/L ja pode ser considerado um estado de deficiéncia.
Contudo, as doengas associadas com a deficiéncia em Se s6 se manifestam a partir de concentragdes
inferiores a 40 ug/L (Fairweather-Tait et al., 2011; Garrido & Bellido, 2013). Portanto, as gravidas da
Ilha da Madeira aparentam apresentar um estado de deficiéncia em Se, mas ainda ndo atingiram os
niveis a partir dos quais podem comegar a aparecer as doengas associadas.

Ainda, para confirmar o estado deficitario apresentado pela populagdo, seria necessario
comparar os resultados obtidos nas mulheres gravidas com os de mulheres ndo gravidas da
Ilha da Madeira. Assim, depois de se determinarem os niveis séricos do Se ¢ a atividade da
GPX poderiamos comparar os valores obtidos nas duas subpopulagdes e ver se a
subpopulagdo sofre ou nao de deficiéncia em Se.

A concentragao de Se obtido nas gravidas da Ilha da Madeira est4 abaixo do valor obtido num estudo
realizado numa subpopulagio de gravidas da cidade de Lisboa por Lopes et al. (2004), que foi de 60
pg/L. O valor obtido esta também abaixo do valor obtido noutros estudos realizados em gravidas noutros
paises conforme mostra a Tabela 15. No entanto, Kilinc et al. (2010) obtiveram resultados semelhantes
em gravidas da regido do Mediterraneo da Turquia, em que a concentracdo de Se encontrada foi de 47
ng/L.

A variacao da concentracdo média de Se no plasma das gravidas da Ilha da Madeira nos
diferentes trimestres de gravidez ndo foi significativa. Como referido acima, a concentragao
de Se diminui ao longo da gravidez. Esta diminui¢do deve-se a um maior volume sanguineo
por parte da gravida e uma maior necessidade de nutrientes por parte da crianga. Deste modo,

mais amostras deveriam ser analisadas para uma melhor avalia¢do da variagao.

Tabela 15 - Concentragdo de Se (ng/L) no plasma/soro de mulheres gravidas de diferentes paises.

Pais Concentragdo de Se (ug/L) Referéncia
Inglaterra (n=472) 80 (Mistry et al., 2015)
Espanha (n=30) 99 (Alvarez et al., 2007)
Turquia (n=70) 92 (Arikan, 2015)
E.U.A. (n=20) 126 (Hawkes et al., 2004)
Australia (n=172) 102 (Callan et al., 2013)
China (n=90) 74 (Tan et al., 2001)
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As gravidas responderam também a um inquérito dos habitos alimentares a partir do qual foi
estimada a dose didria de Se ingerida a partir de refei¢des de peixe. A populagdo ingere em
média 2,6 refeigdes de peixe por semana, em que cada refei¢do fornece uma média de 70 ug
de Se. Com estes valores estimou-se a dose didria de Se em 25 pg, ou seja, uma refeigao
média de peixe contribui em 42% da DDR. Assim, conclui-se que as refei¢des de peixe feitas
por esta populagdo ndo sdo suficientes para satisfazer as necessidades didrias de Se. O
inquérito fornecia apenas a informacgdo de consumo relativo ao peixe. Assim, para saber a
contribuicao que a alimentagdo tem na DDR de Se, o inquérito deveria questionar acerca de
todos os habitos alimentares, especialmente dos alimentos ricos em Se. Além disso, ¢
importante perguntar também sobre o consumo de suplementos alimentares que contenham
Se. Os inquéritos sobre os habitos alimentares ndo sao a melhor forma de avaliar a exposi¢ao
ao Se, ou qualquer outro elemento. Ainda assim, os inquéritos dos habitos alimentares sdo
muito utilizados pois, sdo um método barato, facil de aplicar, ndo invasivo e fornece
estimativas proximas da realidade (Combs et al., 2011; Devereux et al., 2007).

Quando se analisam os peixes consumidos e a concentragdo de Se que cada um tem, verifica-
se que nem todos os peixes mais consumidos sdo aqueles que sdo mais ricos em Se (Figura
23). Apesar de o bacalhau ser o peixe mais consumido (91%), este ndo ¢ dos peixes mais rico
em Se, fornecendo apenas 0,271 pg de Se por grama de peixe (EFSA, 2014b). O peixe-espada
preto, que € o segundo mais consumido (88%), fornece 0,460 ng/g (Afonso, 2009), quase o
dobro da concentragdo do bacalhau. O peixe com maior concentragdo de Se ¢ o atum, que
fornece 0,752 pg/g (EFSA, 2014b), e é consumido por 84% da populagdo. No entanto, apesar
de atum e do peixe-espada preto serem boas fontes de Se, ha que ter atencdo a frequéncia de
consumo destes peixes pois, sdo peixes predadores que estdo contaminados com metais
pesados, nomeadamente o mercurio, que ¢ altamente toxico (Afonso, 2009; EFSA, 2014b).
Os mariscos também sdo boas fontes de Se, contudo o mais consumido (camardo — 72%, nao
¢ dos mais ricos fornecendo apenas 0,23 ng/g (EFSA, 2014b). O polvo (71%), as lapas (68%),
as ameéijoas (29%), os caramujos (25%) e o choco (12%) sdao mais ricos em Se, fornecendo
0,597 ng/g, 0,575 ng/g, 0,518 pg/g, 0,443 pg/g e 0,651 pg/g, respetivamente (EFSA, 2014b;
Guérin et al. 2011).

A correlagdo entre a dose diaria de Se estimada a partir do peixe e a concentragdao de Se no
plasma das mulheres gravidas da Ilha da Madeira nao foi significativa. A falta de correlacdo
pode ser explicada pelo facto de haver gravidas com uma dose didria de Se estimada elevada e
uma concentracdo de Se no plasma baixa. Provavelmente, o facto do Se estar armazenado
noutros 0rgaos ou estar ligado a metais pesados como o mercirio e o arsénio, diminui a

concentracdo de Se determinada no plasma. E também, ha casos em que h4a uma concentragao
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de Se no plasma alta e uma dose diaria baixa em que se conclui que o peixe nao ¢ a Unica
fonte de Se consumida. Para estimativas mais precisas devera ter-se em conta todos os
alimentos consumidos e as quantidades certas consumidas. Miklav¢ic et al. (2013) obtiveram
resultados semelhantes num estudo realizado em varios paises do Mediterraneo. Segundo
estes autores, a falta de correlacdo entre a ingestdo de peixe e a concentragdo de Se pode ser
devido a baixa precisdo dos dados obtidos a partir do questionario do estudo, que fornecia
estimativas de consumo de peixe e ndo a por¢ao exata do peixe ingerido. Para além disso, a
variagdo da concentracdo de Se nos peixes pode também ter influenciado os resultados

(Miklav¢ic et al., 2013).

Lagosta
Choco
Robalo

PE branco
Garoupa
Perca
Castanheta
Gaiado
Caramujos
Ameijoas
Cherne

Sopa de Peixe
Pverm

Pargo
Sardinha
Carapau
Bodido
Caldeirada
Cavala
Lula
Pescada
Salmio
Dourada
Lapas
Polvo
Camardo
Chicharro
Atum fresco
Atum lata
PE preto
Bacalhau

08 0.7 0.6 05 04 0.3 02 01 0% 0% 40% 60% B80% 100%

Concentragdo de selénio nas diferentes espécies (pgig) Percentagem de consumo das diferentes espécies de peixe

Figura 23 - Concentragdo de selénio nas espécies de peixe mais consumidas.

7. Conclusao e perspetivas futuras

Da pesquisa bibliografica efetuada acerca dos suplementos alimentares, pode-se concluir que
estes sdo fontes concentradas de determinados nutrientes e que se destinam a complementar a
alimenta¢do. Em Portugal, e na Unido Europeia, os suplementos alimentares sao considerados
géneros alimenticios, e os ingredientes permitidos no fabrico dos mesmos sdo descritos na

legislacdo comunitaria. No entanto, a legislacdo refere-se apenas aos suplementos de
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vitaminas € minerais, ndo existindo normas especificas relativas aos suplementos com outros
ingredientes. A legislagdo também ndo especifica os locais de venda dos suplementos, sendo
estes vendidos em diversos tipos de estabelecimentos comerciais como, farmacias,
parafarmadcias, super e hipermercados, lojas de produtos naturais, ervanarias, através do
telemarketing e da internet. No que se refere ao mercado de venda e consumo dos
suplementos alimentares existe pouca informagao atual, pois, o estudo mais recente ¢ de 2006
e € necessario um novo estudo para uma nova avaliacao.

No que se refere ao Se, existem muitos estudos sobre este elemento, ainda que por vezes com
resultados contraditérios. As selenoproteinas tém vindo a ser o objeto de estudo de muitos
investigadores, porém algumas ndo foram ainda caraterizadas. Existem também varios
estudos que descrevem as fungdes do Se no organismo humano, realgando as suas
propriedades benéficas. A deficiéncia em selénio ¢ endémica em paises tais como a China,
Correia do Norte, Sibéria e Mongolia, estando também bem caracterizada. Foram realizados
estudos que determinaram os biomarcadores para a avaliagdo do estado nutricional de Se.
Viarias agéncias reguladoras estabeleceram doses diarias recomendadas de Se para garantir
que os efeitos desejados sejam alcancados. A principal fonte de Se sdo os alimentos, porém
varios estudos concluiram que a concentracdo de Se nos alimentos varia de pais para pais.
Diversos estudos t€ém apontado a castanha-do-para como alimento mais rico em Se, ainda que
0s peixes e os mariscos sejam boas fontes. Os suplementos alimentares sdo fontes
concentradas de Se e os estudos realizados tém demostrado a sua eficacia na manutencao de
niveis adequados de Se.

Em Portugal existem diversas op¢des de suplementos alimentares com Se. As opgdes vao
desde suplementos s6 com Se, a preparados multivitaminicos e multiminerais, combinagdes
de Se com outros elementos, como por exemplo, a combinacdo de Se com o zinco. Estes
suplementos tém diversos fins e sdo também destinados a diferentes populacdes.

Dada a importancia do Se para a satde humana ¢ importante a avaliagdo dos niveis deste e
nomeadamente a determinagdo de biomarcadores de exposi¢do, especialmente em sub-
populagdes em que o status de Se ¢ fundamental para o bom estado nutricional. De entre essa
populacdo destacam-se as mulheres gravidas.

Com a analise dos resultados obtidos no trabalho pratico desta dissertacdo, conclui-se que as
gravidas da Ilha da Madeira apresentam valores baixos de Se no plasma, em comparagdo com
outros estudos realizados em Portugal e outros paises. Além disso, a variagdo dos niveis de Se
nos trés trimestres ndo foi significativa. Os valores obtidos podem ser explicados pela
diminui¢do da concentragdo de Se que ocorre durante a gravidez devido ao aumento do

volume sanguineo da gravida e a maior necessidade de nutrientes por parte da crianga. Assim,
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¢ necessario determinar os niveis de Se numa populacdo de mulheres da Ilha da Madeira, para
ver qual a real situagdo da populagdo e saber se houve uma diminui¢do acentuada dos niveis
de Se no plasma ou ndo. E também necesséario determinar a atividade da GPX, para ver se o
Se esté a ser suficiente para que a GPX atue nas condi¢des necessarias.

Quanto aos inquéritos, estes deverdo ser desenvolvidos no sentido de englobar questdes sobre
os restantes hébitos alimentares, para uma melhor estimativa da contribui¢do dos alimentos
para os niveis de Se no plasma. De ressaltar que deverdo ser inquiridas acerca do consumo de
alimentos ricos em Se, para além do peixe, como visceras, carnes, ovos, frutos secos (por
exemplo castanha-do-pard), cogumelos e suplementos alimentares que possam conter Se.
Finalmente, se esses dados forem consistentes com os da populacdo em geral, as autoridades
locais podem optar por aumentar a concentracdo de Se nos alimentos locais através da

utilizacao de fertilizantes enriquecidos com Se e suplementagao das ra¢des dos animais.
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Anexo I — Inquérito dos habitos alimentares referentes ao consumo de peixe

INQUERITO DE HABITOS ALIMENTARES

e

= &

Avaliaciao do Consumo de Peixe na Populacio
Madeirense

-
DR SESARAM.2=

- Estudo realizado em gravidas do SESARAM -

1. DADOS SOBRE A GRAVIDA

N° PROCESSO DA GRAVIDA

Data:

PESO / (Kg) IDADE GESTACIONAL (semanas)

IDADE (anos) 0 ALTURA (m) PROFISSAO

Escolaridade: 4°ano (primaria) 9°ano [ ] 12°ano [ ] ensino superior [_]

2. HABITOS ALIMENTARES

2. 1. Quantas refeicdes de peixe faz normalmentepor dia? ] o] 1] 2
2. 2. Quantas refeicdes de peixe faz, em média,por semana?

2. 3. Dos seguintes peixes, diga se nio consome ( - ), consome pouco ( + ), consome com regularidade ( ++ ) ou

consome muito ( +++ ); os peixes que nao conhecer deixe em branco.

Abrotea HEE Chicharro L Ll | Petinga

Albacora 1] Corvina '] Raia

Anequim 1] Dourada 1] safio

Atum fresco 1] Espadarte '] Robalo

Atum enlatado 1] Faneca ] Salmao

Bacalhau 1] Gaiado ] Sapata

Barroso 1] Garoupa 1 I | Sarda

Biqueirao BRI Linguado 1 |[ | Sardinha

Bodido BRI Lixa 1 I[ | Solha

Bonito HE R Maruca | Tamboril

Cagao BRI Pargo 1 || Tintureira

Carapau BRI Peixe-espada Branco L] Truta

Carocho BRI Peixe-espada Preto 1 I | Xaputa

Castanheta BRI Pescada | |I | Mistura (caldeirada)

Cavala HE R Peixe-vermelho )| Mistura (sopa de peixe)

Cherne EENn Perca [ 1] Outro

Outro

Choco | Conquilhas L Camarao ||
Lula L L Cracas H|E|E Lagosta ||
Polvo L Lapas | Lagostim ||
Ameijoas HE BN Lingueirdo HIEIN Santola [ ]
Caramujos HINN Percebes HEIN Outro [ |

2. 4.Quantas pessoas constituem o seu agregado familiar (n° de pessoas a viver na mesma casa)?

2. 5.No seu agregado familiar existem quantas crian¢as com menos de 10 anos?

2. 6. Todas as pessoas do seu agregado familiar tém os mesmoshabitos alimentares? Sim [ [ Ndo [ ]

2.7. Reside naéarea de - hd mais de cinco anos L] - ha menos de cinco anos ]

2. 8. Tem familiares ligados a pesca, coméreio de peixe ou outraactividade relacionada? Sim [ |Ndo [ ]

OBRIGADA PELA SUA COLABORACAO
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