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Resumo

Objetivo: Investigar o consumo de selénio e sua relagio com o estresse oxidativo em pacientes diabéticos tipo 2. Meto-
dologia: Estudo analitico, do tipo caso-controle, envolvendo 81 individuos, com idade entre 20 e 59 anos, sendo distribuidos
em dois grupos: 40 diabéticos e 41 controles sauddveis. Foram avaliados o indice de massa corpérea (IMC), a ingestdo de
selénio, analisada pelo software Nutwin e as concentragdes plasmdticas do malondialdeido, determinada pela producao de
substéncias reativas ao TBARS. As concentragoes plasmdticas de glicose e hemoglobina glicada foram determinadas pelo método
calorimétrico-enzimdtico e imunoensaio por turbidimetria, respectivamente. A anélise da insulina sérica foi realizada segundo
o método de quimioluminescéncia. Resultados: Os valores médios do IMC dos pacientes diabéticos e do grupo controle foram
de 28,84 £ 4,79 kg/m? e 23,66 = 2,86 kg/m?, respectivamente. Nio houve diferenca estatistica significativa na ingestdo de
selénio (p > 0,05) e nao houve correlacio significativa entre o selénio dietético e o malondialdeido. Conclusio: Os pacientes
ingerem baixas concentragées de selénio, o que nio foi capaz de influenciar as elevadas concentragdes do malondialdeido.
Portanto, o estresse oxidativo presente nesses pacientes parece ser decorrente da prépria fisiopatologia do diabetes mellitus.

Abstract

Objective: To investigate the consumption of selenium and its relationship with oxidative stress in type 2 diabetes patients.
Methodology: Analytical study, case-control, involving 81 subjects, 20 to 59 years old, divided into 2 groups: 40 diabetic and
41 healthy controls. We evaluated the body mass index (BMI), selenium intake, analyzed by Nutwin software and plasma
concentrations of malondialdehyde, determined by the production of reactive substances TBARS. The plasma glucose and
glycated hemoglobin levels were determined by colorimetric-enzymatic method and a turbidimetric immunoassay, respectively.
Analysis of serum insulin was done according to chemiluminescence method. Results: The mean BMI values of diabetic patients
and the control group were 28.84 + 4.79 kg/m?* and 23.66 + 2.86 kg/m?, respectively. There was no significant difference in
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selenium intake (p > 0.05) and no significant correlation between dietary selenium and malondialdehyde. Conclusion: Pa-

tients ingest low selenium concentrations, which has not been able to influence the high concentrations of malondialdehyde.

Therefore, oxidative stress present in these patients seems to result from the pathophysiology of diabetes mellitus

Introducao

O diabetes mellitus é uma doenca cronica nio
transmissivel, caracterizada pela presenga de desordem
metabdlica, elevados indices glicémicos, dislipidemias
e disfungao endotelial. Estas alteragoes favorecem o
aparecimento de danos na membrana plasmdtica das
células e na estrutura do DNA, comprometendo a
funcao celular [1].

O diabetes mellitus tipo 2 é o mais prevalente,
representando 90 a 95% dos casos de diabetes, sendo
sua principal alteracio fisiopatoldgica a resisténcia a
insulina, associada 2 deficiéncia relativa na secregio
deste hormoénio em resposta a glicose [2]. O estado
hiperglicémico cronico presente no diabetes mellitus
favorece a manifestacio do estresse oxidativo associado
a0 aumento da produgio de espécies reativas de oxi-
génio e peroxidagio lipidica, sendo o malondialdeido
(MDA), subproduto resultante deste processo [3-5].

Dessa forma, o estresse oxidativo tem sido
definido como um desequilibrio em favor da produ-
¢ao de oxidantes (radicais livres) sobre a capacidade
antioxidante celular. Apesar das defesas antioxidantes
reduzirem os riscos de leses oxidativas, os organismos
podem vivenciar situagdes em que a protegio ¢ insufi-
ciente, ocorrendo o estresse oxidativo [5].

E oportuno mencionar que as substincias
antioxidantes desempenham papel protetor no
diabetes tipo 2, inativando os radicais livres envolvidos
no estresse oxidativo e evitando a sua propagagio. So-
bre este aspecto, a literatura tem reportado a importin-
cia do consumo de selénio na prevencio e tratamento
do diabetes mellitus tipo 2. Este micronutriente ¢
essencial, por participar da defesa antioxidante, do
sistema imune e da regulagio da fungio tireoidiana.
E importante ressaltar que este nutriente participa da
constitui¢io da glutationa peroxidase, que se destaca
como enzima antioxidante nas membranas celulares
[6,7]. Além disso, o selénio exerce efeitos na regulacao
do metabolismo da glicose, sendo considerado um
agente insulino-mimético, pois se assemelha a agio
da insulina, o que favorece a entrada da glicose nos
tecidos para que esta possa ser convertida em energia
ou armazenada na forma de lipidios [8].

Diante da importancia do diabetes mellitus
como uma doenga cronica, com implica¢des relevantes
na satde publica e da importancia do selénio como

nutriente antioxidante na prevencio de complicagoes
em pacientes diabéticos tipo 2, a realizagio de estudo
dessa natureza contribui para definir estratégias de
intervengio terapéutica no controle metabdlico dessa
doenca cronica, que teve como objetivo investigar o
consumo de selénio e sua relagio com o estresse oxi-
dativo em pacientes diabéticos tipo 2.

Material e métodos

Foi realizado estudo analitico, do tipo caso-
-controle em 81 individuos, na faixa etdria entre 20
e 59 anos, de ambos os sexos. Os participantes foram
distribuidos em dois grupos: grupo experimental (dia-
béticos tipo 2, n = 40) e grupo controle (sem a doenca,
n = 41). Os participantes do estudo nio faziam uso
de suplementagio vitaminico- mineral, sendo que os
pacientes diabéticos selecionados faziam uso apenas de
hipoglicemiantes orais. O presente estudo foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal do Piauf CAAE (Certificado de Apresentagao
para Apreciagio Etica): 0156.0.045.000-11 e todos
os participantes do estudo assinaram um Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido.

Para a avaliacdo do estado nutricional, calculou-
-se o indice de massa corporal, classificando-os se-
gundo a distribui¢do desse indice pela Organizagio
Mundial de Satde para individuos adultos [9].

A avalia¢io do consumo alimentar foi realizada
utilizando o método do registro alimentar de 3 dias.
Para a anilise dos registros utilizou-se o software Nu-
twin, versao 1.5 [10].

As concentragoes da glicemia de jejum, hemo-
globina glicada e insulina sérica, foram determinadas
segundo o método calorimétrico-enzimdtico, Imu-
noensaio por Turbidimetria e quimioluminescéncia,
respectivamente. Sendo adotado como padroes de
referéncia valores entre 75 2 99 mg/dL, 4a 6 % ¢ 6
a 27 pU/mL, respectivamente. O método utilizado
esta certificado pelo National Glycohemoglobin
Standardization Program (NGSP), sendo os valores
de referéncia para este pardmetro de 4 a 6 %, segundo
American Diabetes Association [2].

As concentragoes plasmdticas do malondialdeido
foram determinadas pela produ¢io das substincias
reativas ao dcido tiobarbitdrico (TBARS), seguindo-
-se método descrito por Ohkawa, Ohishi e Yagi
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(1979), com adaptagdes. Antes do processamento
das amostras, uma curva analitica de calibracio foi
preparada nas concentragoes 0,5; 1,0; 2,0; 4,0 ¢ 8,0
nmol, utilizando-se 1,1,3,3-tetractoxipropano (TEP)
como padrio.

Foi realizada andlise descritiva das varidveis em
estudo com média e desvio padrao. Os dados foram
analisados no programa SPSS (for Windows versio
15.0). As relagées entre as varidveis foram testadas
usando o teste t de Student. A diferenca foi considerada
significativa quando p < 0,05. Na andlise das varidveis
possivelmente inter-relacionadas, foi utilizado o coe-
ficiente de correlagio de Pearson, sendo considerada
correlagao nao significativa quando p > 0,05.

Resultados

O estudo foi realizado com 40 pacientes diabéti-
cos. Os valores médios e desvios padrio da idade e dos
pardmetros antropométricos utilizados na avaliacio
do estado nutricional dos pacientes diabéticos tipo
2 e grupo controle estdo descritos na tabela I, pode-
-se observar que os diabéticos apresentam sobrepeso,
segundo o indice de massa corpdrea, enquanto que o
controle eutrofia.

Tabela I - Valores médios e desvios padrao da idade,
peso, estatura e indice de massa corporea de diabé-
ticos tipo 2 e grupo controle.

Diabéticos Controle
Parametros (n = 40) (n = 41)
Média = DP Média = DP
Idade (anos) 51,33 = 5,04 40,98 + 8,44
Peso (kg) 70,47 + 13,02 59,32 + 10,51
Estatura (cm) 157,18 + 9,61 155,28 + 22,38
IMC (kg/m2) 28,84 + 4,79 23,66 + 2,86

IMC = indice de Massa Corporea.

Os valores médios e desvios padrio para
energia e macronutrientes encontrados nas dietas
consumidas pelos pacientes com diabetes mellitus
tipo 2 e grupo controle esto descritos na tabela II.
Verifica-se que houve diferenca estatistica signifi-
cativa em relagao aos macronutrientes (p < 0,05).

Tabela Il - Valores médios e desvios padrao do con-
sumo de energia e macronutrientes na dieta habitual
dos diabéticos tipo 2 e grupo controle.

Proteina (%)
Lipideo (%)
Carboidrato
(%)

26,14* = 8,16 21,69* = 5,08 0,002

*
28,68+ + 655 2541 573 0025

45,13* + 10,08 52,56* + 7,42 0,001

Energia/ Diabéticos tipo Controle
Nutrientes 2(n = 40) (n =41) valor
Média = DP Média = DP
Energia 1638,48 + 1523,19 + 0,146
(kcal) 405,81 277,46

Valores significativamente diferentes entre os pacientes diabéti-

cos tipo 2 e grupo controle; teste t de Student (p < 0,05); Valo-
res de referéncia: 10 a 30% de proteina, 20 a 35% de lipideo e
45 a 65% de carboidratos (Institute of Medicine, 2005).

Os resultados da andlise do consumo de selénio
dos diabéticos tipo 2 e do grupo controle, distribuidos
em sexo masculino e feminino revelaram baixo con-
sumo de selénio para ambos os grupos, sem diferenca

significativa (p> 0,05) (Tabela III).

Tabela Il - Valores médios e desvios padrao da in-
gestao dietética de selénio dos pacientes diabéticos
tipo 2 e grupo controle.

Diabéticos Controle
Parametros (n = 40) (n = 41)
Média + DP Média + DP
Selénio (ug/dia) 47,83 =22,31 50,74 = 29,03

N&o houve diferencga significativa entre os grupos (p > 0,05);
Teste t de student; Recomendagéo de selénio: 55 ug/dia.(DRI’s).

Os valores médios e desvios padrio dos parime-
tros do controle glicémico dos pacientes diabéticos e
grupo controle estio na tabela IV. Foram encontradas
diferencas estatisticas significativas em relagdo a glicose
plasmatica, hemoglobina glicada e insulina sérica (p
<0,05).

Tabela IV - Valores médios e desvios padrao da gli-
cose sérica, hemoglobina glicada, insulina sérica dos
grupos estudados.
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Diabéticos Controle
Parametros (n = 40) (n = 41)

Média = DP Média = DP
TDM (anos) 7,22 + 3,43 -
Glicose (mg/dL) 178,52 + 32,6 83,14 = 8,54
HbALC (%) 7,68 = 1,60 5,2 + 0,63
Insulina (ulU/ml) 32,67 = 16,13 27,5 + 13,37
MDA (nmol/L) 2,40 + 0,97 1,81 + 0,70

TDM: Tempo de diabetes mellitus tipo 2; MDA = Malondialdeido;
Teste t de Student; Houve diferenca significativa entre os grupos
P < 0,05; Glicemia de Jejum = 75 a 99 mg/dL; Hemoglobina
Glicada (HBA1C) = 4 a 6%; Insulina sérica = 6 a 27 uU/mL;
Teste t de Student.

Os resultados da andlise de correlacio entre os
parimetros avaliados encontram-se na tabela V. O
presente estudo revelou correlago linear negativa entre
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as concentra¢oes de malondialdeido e selénio dietético,
porém nio significativa (p > 0,05).

Tabela V - Andlise de correlacao linear entre o selénio
dietético e o malondialdeido.

Diabéticos tipo 2

r P
Selénio dietético (ug/dia) x
MDA 0,193 0,228

MDA = Malondialdeido; *Nao houve diferenca significativa
entre os grupos (p > 0,05). Teste t de student. Recomenda-
¢io de selénio: 55 pg/dia.(DRT’).

Parametros

Discussao

Neste estudo foi avaliado o estado nutricional relati-
vo ao selénio, parAmetros bioquimicos e as concentragoes
do malondialdeido em diabéticos tipo 2 e grupo controle,
bem como foi investigada a inexisténcia de correlagio
entre o selénio dietético e o malondialdeido.

Os valores médios do selénio encontrados na dieta
dos pacientes estavam inferiores ao recomendado, sem
diferenca significativa com o grupo controle, podendo ser
justificado pela inadequada ingestao de alimentos fontes
do mineral, como castanhas, améndoas, avela, carnes,
aves, salmo, figado. Estudo semelhante também mostrou
consumo reduzido de selénio em diabéticos tipo 2 [11].

A avaliagao da ingestdo de selénio na dieta é con-
siderada um fator limitante, pois ndo existem tabelas de
composi¢io de alimentos especificas para este oligoele-
mento, o que pode ter subestimado o consumo de selénio
nos participantes desse estudo. Além disso, a variagao de
selénio no solo de diferentes regices limita a realizagao de
estudos que descrevem em detalhes a ingestao de selénio,
pois a ferramenta utilizada para o seu contetdo néo traz
dados sobre o local onde o estudo foi realizado [12,13].

E oportuno mencionar que o acesso reduzido s
fontes de selénio, devido a sua baixa popularidade exige
que profissionais de saide devam estar atentos para a
possibilidade de deficiéncia do mineral na populagio
brasileira, particularmente nos grupos de baixo poder
aquisitivo que no consomem frequentemente 0s pro-
dutos supracitados. E importante ressaltar que o selénio
pode proporcionar beneficios importantes para a saide de
pessoas cujas cargas de estresse oxidativo estejam elevadas,
como em diabéticos tipo 2 [14].

Com relagio aos resultados referentes aos para-
metros do controle glicémico, os valores médios das
concentragdes plasmdticas de glicose, hemoglobina
glicada e insulina sérica foram superiores para os pacien-
tes diabéticos tipo 2 quando comparado com o grupo
controle, o que caracteriza o descontrole glicémico do
primeiro grupo. Segundo Hashimoto ez4/. [15] a ingestao
reduzida de selénio favorece 0 aumento no dano causado
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pela hiperglicemia cronica em diabéticos tipo 2. Além
disso, o baixo consumo desse micronutriente minimiza
a atividade de enzimas antioxidante, o que implica na
elevacio do estresse oxidativo nessa populagio, bem como
aumenta os efeitos deletérios da hiperglicemia cronica.

O selénio é cofator enzimdtico da enzima glutationa
oxidante, responsédvel por manter equilibrada a produgio
de radicais livres. Segundo Santos ez 4l [5] a atividade
dessa enzima encontra-se fortemente correlacionada com
a concentragio sanguinea de selénio, portanto o consumo
inadequado desse oligoelemento induz o estresse oxida-
tivo, o que favorece a peroxidagao lipidica.

Em relacio a andlise do malondialdeido no plasma,
esta apresentou resultados com diferenga significativa
entre os grupos pesquisados, estando elevados nos dia-
béticos tipo 2. Estes dados estao de acordo com aqueles
encontrados por Martins ez /. [16] e Sampaio ez al. [17]
que também encontraram niveis aumentados de malon-
dialdeido em diabéticos tipo 2, o que pode justificar o
estresse oxidativo elevado nesses individuos.

Outro mecanismo que deve ser mencionado ¢ a
influéncia da hiperglicemia cronica sobre & auto-oxidagio
da glicose, ativagio da proteina kinase e superproducio de
radicais livres na cadeia transportadora de elétrons [18].
Portanto, estas alteracdes metabdlicas também podem
ter favorecido aumento do malondialdeido verificado
neste estudo.

A hiperglicemia cronica participa diretamente do
estresse oxidativo, por aumentar o fluxo da via dos poli-
dis, por meio da ativagio da enzima aldose redutase que
converte glicose em sorbitol. Esta reagao é dependente do
NADPH, cofator da enzima glutationa redutase, o que
diminui significativamente a glutationa reduzida (GSH),
que em situagoes de deficiéncia favorece a produgio
excessiva de espécies reativas de oxigénio [19].

Além disso, individuos que se encaixam nesse grupo
patolégico sio predispostos ao aumento relevante dos
marcadores inflamatérios como o malondialdeido, bio-
marcador acessivel para se detectar a presenca do estresse
oxidativo, principalmente na sua fase mais avancada
chamada de peroxidagio lipidica, destacando-se assim
como condigbes importantes para se detectar inflamagées
cronicas decorrentes do diabetes mellitus tipo 2 [16].

No presente estudo, foi possivel realizar andlise de
correlagio entre o malondialdeido e o selénio dietético,
nao identificando associacio entre essas varidveis. Nesse
sentido pode-se verificar que a baixa ingestdo do mine-
ral ndo estd influenciando nas altas concentragdes do
malondialdeido, o que sugere que o pequeno tamanho
amostral pode ter contribuido para esse resultado. Assim,
a presenga do estresse oxidativo nos individuos diabéti-
cos desse estudo pode ser decorrente da fisiopatologia
da doenca e nio das baixas concentracoes de selénio na
dieta dos diabéticos.
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E importante ressaltar que o consumo adequado de
selénio é capaz de trazer beneficios tanto na prevengio
como no tratamento do diabetes, minimizando os efeitos
do estresse oxidativo nesses pacientes, pois o mineral estd
relacionado com a protecio, frente ao dano causado
pela destruicao oxidativa, e propde-se que sua ingestdo
reduza o risco de doengas cronicas resultantes do estado
oxidativo e inflamatério alterado e associado ao diabetes
mellitus [20].

Associado a isso, a reducio no sistema de defesa an-
tioxidante nestes pacientes parecem depender do tempo
de diagnéstico da doenga e do grau de hiperglicemia, o
que significa dizer também que a hiperglicemia cronica
prolongada traz sérias consequéncias para o organismo,
provocando assim muitas alteragoes para diversos 6rgaos
do sistema, o que induz ainda mais complicagdes celulares
oxidativas, como injurias nos tecidos e apoptose [19].

Conclusao

A partir dos resultados, pode-se verificar baixa con-
centragio de selénio em ambos os grupos. Entretanto, o
baixo consumo do mineral nio foi capaz de influenciar
as elevadas concentra¢oes do malondialdeido, sugerindo
que o estresse oxidativo encontrado, parece ser decorren-
te de fatores envolvidos na fisiopatologia do diabetes.
Portanto, a realizagdo de novos estudos que avaliem
as concentragoes plasmdticas de glutationa peroxidase
e selénio em um maior nimero de diabéticos poderd
contribuir para esclarecer a relagao entre a deficiéncia
de selénio e o estresse oxidativo, bem como, auxiliar no
desenvolvimento de estratégias para intervengoes tanto
na prevengio e quanto no tratamento de complicagoes
associados ao diabetes mellitus tipo 2.
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