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Abstract: The Brazil nut, or Paré nut, is an oilseed from a species of Brazil
nut tree (Bertholletia excelsa, Lecythidaceae family), native to the Amazon
and important to the economies of countries such as Brazil, Peru, and Bolivia.
It is notable for its high concentration of unsaturated fatty acids (75 %) and
selenium (0.06 mg/15 g), which corresponds to 187 % of the Daily Reference
Value (DRV) for adults. Selenium is absorbed in the form of
selenomethionine, stimulates the synthesis of selenoenzymes, and reduces
the production of peroxides, possessing antioxidant properties. This study is
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1. Introducao

A castanha-do-brasil é obtida de uma espécie de castanheira nativa (Bertholletia excelsa,
familia Lecythidaceae) da Amazdnia, encontrada em todos os estados da regiao norte, no
Maranh3o, Mato Grosso e Goias'2.

A castanheira € um produto de importancia econdmica em paises como o Brasil, Peru e
Bolivia. No Brasil, o estado do Amazonas € um dos maiores polos produtivos em nivel mundial
de castanha-do-brasil, sendo responsavel por 37 % da produgcdo nacional. Ja os principais
importadores incluem: Italia, Alemanha, Estados Unidos, Reino Unido e Japao?34.

A madeira obtida desta castanheira € utilizada em construcbes navais e civis, e da
améndoa é extraido um 6leo que pode ser empregado na fabricagao de cosméticos e no preparo
de alimentos. O d6leo da castanha-do-brasil também é importante por sua concentragdo de
selénio. Esse mineral faz parte de sistemas metabdlicos de neutralizagdo de agentes oxidantes,
0 que torna a castanha-do-brasil potencialmente benéfica no tratamento de doencas do figado,
anemia e hepatite 3>,

A castanha-do-brasil destaca-se sobre as demais oleaginosas pelo seu conteudo de
proteinas, minerais e vitaminas, além de conter diversos compostos bioativos. Ja foram relatados
efeitos antioxidante, anti-inflamatério, anticancerigeno e propriedades de cardioprotegao38 7.
Diante disso, objetivou-se com este estudo identificar, por meio de uma revisao narrativa, como
a castanha-do-brasil, quando presente de maneira regular em uma dieta, pode afetar o
organismo humano, visto ser um alimento com elevado teor de lipideos e de selénio.

2. Métodos

O presente estudo foi realizado por meio de uma revisao narrativa da literatura. Para isso,
foram utilizadas nas plataformas digitais de armazenamento de publicagbes Scielo, Google
Académico, Doaj e Periodicos CAPES, com as seguintes palavras-chaves: Bertholletia excelsa,
castanha-do-brasil e castanha-do-para. O periodo de coleta das informacgdes analisadas ocorreu
de fevereiro a julho de 2024, com artigos de 2006 a 2024. Foram encontrados, inicialmente, 231
artigos, que passaram por uma filtragem de conteudo baseada na sua relacdo com a tematica
da pesquisa, e com isso, foram selecionados 32 artigos, como pode ser observado no fluxograma
da figura 1.

Figura 1 - Fluxograma com critérios utilizados na selecao das referéncias.

Base de Dados ( Google Ac
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Fonte: Autores.
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3. Desenvolvimento

3.1. Composigao nutricional

Conforme estabelecido pela Resolugdo da Diretoria Colegiada (RDC) n°3598, a porgao de
castanha-do-brasil € de 15 g, equivalente a cerca de 3 unidades da oleaginosa.

Os principais componentes da castanha-do-brasil s&o lipideos (63,5 %), carboidratos (15,1
%) e proteinas (14,5 %), fornecendo um valor energético de 699 kcal/100 g%5°.

O oleo obtido da castanha-do-brasil possui um alto conteudo de acidos graxos
insaturados?'%-'":12_ Na composigao dos acidos graxos presentes nesta oleaginosa destacam-se
0s acidos graxos insaturados oléico e linoléico, que juntos correspondem a cerca de 75 % dos
acidos graxos presentes. Apenas 25 % dos acidos contidos nesta oleaginosa sao saturados?'.

Essa composicdo de acidos graxos insaturados exerce papel fundamental para saude,
uma vez que auxilia na reducao das fracdes da LDL e da VLDL, lipoproteinas responsaveis pelo
aumento do colesterol sérico’3.

3.2. Selénio e selenoproteinas no organismo

Uma unica porgao de 15 g de castanha-do-brasil contém 0,06375 mg de selénio, o que
representa 187,5 % da Valor Diario de Referéncia (VDR) para adultos, que é de 34 ug conforme
a Instrugdo Normativa (IN) n° 75/2020'4. Essa significativa concentragéo de selénio, classifica a
castanha-do-brasil como rica nesse mineral.

Na castanha-do-brasil, a maior parte do selénio esta ligada a proteinas na forma de
selenometionina, o que confere alta biodisponibilidade deste mineral. Esse elemento participa da
composi¢ao de selenoproteinas essenciais para a defesa antioxidante do organismo, como as
selenoproteinas P, W e N, glutationa peroxidases, redutases de tioredoxina e iodotironina
deiodinases, responsaveis pela protecdo contra danos causados por espécies reativas de
oxigénio'®'6 Considerando as diferentes fungdes fisioldgicas dessas proteinas, o quadro 1
apresenta as principais proteinas que contém o selénio em sua composicao, os locais onde sao
encontradas, fungdes e principais caracteristicas.

Quadro 1 - Principais proteinas envolvendo o selénio em sua composicdo e as suas
caracteristicas.

Proteina Local Funcgao Caracteristicas
o GPx-1: citosol.
Presente em todas as
células, porém, em altos | Neytralizar espécies reativas | S80  conhecidas 6
niveis nos eritrocitos, figado, | 4e oxigénio, como: | isoenzimas GPx. A
rins e pulmoes. hidroperoxidos organicos, | GPx-4, glutationa
e GPx-2: trato gastrointestinal [ peroxido de hidrogénio e | peroxidase fosfolipidio
e figado. hidroperéxido de fosfolipidio. | hidroperdxido  atua,
o GPx-3: plasma, leite. principalmente, em
Também é encontrada nos lipideos oxidados.
Glutationa tubulos proximais renais, Todas as GPxs
peroxidases (GPxs) membranas basais das possuem
células epiteliais, epididimo, selenocisteina,
brénquios, pulmbes e glutamina e triptofano
pneumdacitos tipo II. no sitio ativo. Além
o GPx-4: endotélio e disso, elas utilizam o
testiculos. aminoacido glutationa
e GPx-5: epididimo e trato como  doador de
reprodutor masculino. elétrons.
o GPx-6: glutationa
peroxidase olfatoria.

(continua)
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Quadro 1 - Principais proteinas envolvendo o selénio em sua composicdo e as suas

caracteristicas.

Proteina

Local

Funcao

Caracteristicas

Selenoproteina P

SelP, Selpp1: plasma.

Atua no transporte do selénio.
Também age como agente
antioxidante, sobretudo no
endotélio.

Protege contra radicais livres.
Previne necrose hepatica e a
oxidagao de lipideos.

Existem varias
isoformas
contendo de 1 a
17
selenocisteinas,
dependendo do

animal.

Selw: se liga a glutationa.

Meio de transporte intracelular do
selénio.

Selenoproteina W Reticulo  endoplasmatico Atua na prevencao da oxidagao i
muscular. X
excessiva.
Selenofosfato SPS? Catalisa a reagao de S|_n,te_se do
: selenofosfato  (intermediario na -
sintetase . C
sintese de selenocisteina).
Selenoproteina 15, H, | e Reticulo endoplasmatico | POSSul propriedades
M. OT.V celular. antioxidantes. -
i Possui propriedades
Selenoproteina R SelR antioxidantes. -
. Reticulo endoplasmatico | Possui propriedades i
Selenoproteina N celular. antioxidantes.
Selenoproteina I, K, S Selenoproteinas de Po§su_| propriedades i
membrana antioxidantes.

Tioredoxinas

TrxR-1: citosol.
TrxR-2: redutase.

Doar elétrons para varias enzimas
(contendo ou néo selénio em sua
composicao).

Antioxidantes intracelulares e
extracelulares (agente redutor).
Envolvida na sintese de DNA
(redugao de nucleotideos).

Sao conhecidas

Determina o metabolismo normal
dos horménios tireoideanos.

redutases (TrxRs) TrxR-3: mitocondrial, | \jeytraliza peroxidos e | 3isoenzimas.
testiculo, placenta | higroperoxidos de lipideos.
humana. Mantém a homeostase
intracelular.
Participa da prevengdao e
reparagcdo de danos causados
pelo estresse oxidativo de H20x.
DIO-1 Participa da produgéo e inativagao
o o DIO-2 do_§ hor_mor_nos t|re0|d_|anqs ativos
lodotironina deiodinase DIO-3 (triiodotironina - T3 e tiroxina - T4). -

(conclusao)

Fonte: Sunde RA. Selénio. In: Ross CA, Caballero B, Cousins RJ, Tucker KL, Ziegler TR, editores. Shils nutricdo
moderna na saude e na doenga. 11. ed. Barueri: Manole; 2016. p. 225-37; Almondes KGS, Leal GVS, Cozzolino
SMF, Philippi ST, Rondé PHC. O papel das selenoproteinas no cancer. Rev Assoc Med Bras. 2010;56(4):484-8;
Facchinetti V, Costa GO, Penha LB, Aboud KCL, Ribeiro RD, Gomes CRB, et al. Selénio, um elemento essencial a
vida humana. Rev Colomb Cienc Quim Farm. 2022;51(2):589-624.
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Além disso, por ser rica em selénio, a castanha-do-brasil aumenta a atividade de enzimas
como a glutationa peroxidase, que previne o acumulo de peroxidos nas ceélulas. A
selenometionina atua como precursor da selenocisteina, e seu metabolismo ocorre no figado
através do ciclo da selenometionina e da via de transulfuragdo. O impacto positivo nos niveis
sanguineos de selénio também é observado com o consumo regular de castanha-do-brasil na
dieta17,18,19,20_

O selénio € amplamente utilizado na industria e pode expor trabalhadores a riscos de
contaminacao por didxido de selénio (SeOz2), podendo provocar casos de dermatite aguda,
gueimaduras de pele, edema pulmonar e respostas alérgicas. Exposi¢cées prolongadas podem
afetar os sistemas pulmonar, gastrointestinal e nervoso central. O alto teor de selénio no solo,
pode ser associado a casos de toxicidade. Em regides da China foram observados casos de
intoxicagdo associados ao consumo de até 5000 ug/dia de selénio. A intoxicagéo por selénio,
denominada selenose, provoca sintomas como enfraquecimento capilar, descamacao das
unhas, nauseas, irritabilidade e fadiga®°1519.21.22,

Contudo, a selenose em humanos relacionada a alimentagao ndo é comum, uma vez que
o corpo humano é capaz de tolerar até 900 ug de selénio/dia e para ingestao de um valor superior
a este seria necessario consumir mais de 200 g de castanha-do-brasil, 0 que equivale a mais de
40 unidades desta oleaginosa por dia.

3.3. Principais achados

As principais intercorréncias encontradas nos estudos que tinham associagdo com a
ingestdo regular de castanha-do-brasil foram: doengas cardiovasculares, obesidade,
dislipidemia, doencga renal, cancer e diabetes. Nestas pesquisas, os autores observaram que os
principais beneficios associados a ingestdo de castanha-do-brasil envolviam a presenca de
acidos graxos insaturados, estimulo da ac&o de selenoproteinas, diminuicdo do estresse
oxidativo e reducéo de vias inflamatérias (Quadro 2).

Quadro 2 - Principais resultados dos estudos com castanha-do-brasil no periodo de 2006-2024.
Estudo Tipo de estudo Resultados

Foram identificadas 25 selenoproteinas responsaveis por
desempenhar fungdes bioldgicas essenciais em animais e humanos.
Facchinetti et al.'” | Revisdo narrativa | A deficiéncia de selénio esta diretamente associada ao aumento do
risco de desenvolvimento de diabetes, cancer, doenga de Alzheimer
e doengas cardiovasculares.

Vinte e cinco homens adultos portadores de doenga arterial
coronariana, que consumiram 5g (1 unidade) de castanha-do-brasil
Ensaio clinico durante 3 meses, tiveram um aumento dos niveis de selénio e na
randomizado atividade antioxidante. Contudo, ndo foi detectada reducéao
significativa de marcadores de estresse oxidativo e a expresséo do
mRNA de Nrf2 também ndao mostrou aumento significativo.

O uso de estatinas, em pacientes com aterosclerose, inibiu a HMG-

Cardozo et al.%

Ferreiras Estudo Coa redutase e a sintese de isoprendides, como o
longitudinal isopentenilpirofosfato, aumentando o estresse oxidativo no
organismo.
Estudo A suplementagédo com selénio diminuiu a atividade da enzima HMG-
Dhingra; Bansal?® experimental CoA redutase, resultando em uma menor produgdo enddgena de
animal colesterol e na reducao de LDL oxidado (LDL-ox.).
(continua)
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Quadro 2 - Principais resultados dos estudos com castanha-do-brasil no periodo de 2006-2024.

Estudo

Tipo de estudo

Resultados

Duarte et al.?°

Ensaio clinico
randomizado

O grupo de mulheres que consumiu castanha-do-brasil por 2 meses
teve um aumento significativo em todos os biomarcadores de selénio
€ na expressao génica de parametros inflamatorios: interleucina 6 e
fator de necrose tumoral-a. Enquanto, no grupo controle, ndo foram
observadas alteragdes nesses parametros.

Mayumi et al.*®

Ensaio clinico
randomizado

O consumo de 15¢g de castanha-do-para e de 30g de castanha de caju
nao alterou o apetite de mulheres com risco cardiometabdlico em uma
intervengdo com restricdo caldrica sobre a ingestdo alimentar.
Contudo, apdés 8 semanas, houve uma redugdo da grelina pods-
prandial no grupo que ingeriu a castanha-do-brasil em comparagao ao
grupo controle.

Almeida et al.32

Estudo
experimental
animal

O grupo de ratos que possuia uma dieta padrdo contendo 5 % de
castanha-do-brasil (BN5) apresentou um aumento do ganho de peso,
enquanto o grupo continha uma dieta padrdo contendo 10 % de
castanha-do-brasil (BN10) ndo. O grupo BN10 apresentou maiores
quantidades de residuos gastricos em comparagéo ao BN5 e ao grupo
controle. O célon do grupo BN5 apresentou um aumento da
imunorreatividade da GFAP em comparacdo aos outros grupos.

Costa e Silva et
al 3

Ensaio clinico
randomizado

Trinta e um pacientes com Sindrome Metabdlica foram alocados
aleatoriamente para receber sachés com 10ml de 6leo de castanha-
do-brasil (BNO) ou dleo de soja (OS) durante 30 dias. Nao foram
observadas alteragbes nas variaveis antropométricas e de presséao
arterial. Os niveis de malonaldeido e a peroxidagao lipidica reduziram
no grupo BNO, reduzindo o estresse oxidativo.

Leme?3®

Estudo transversal

A relagao entre selénio e SELENOP nao apresentou diferenga entre
os 3 grupos avaliados: grupo com Comprometimento Cognitivo Leve,
grupo com Doenga de Alzheimer e grupo controle. Entretanto, a
selenoproteina P mostrou uma correlagéo positiva com a Interleucina
10, sugerindo um efeito anti-inflamatorio do selénio.

Cardoso®

Ensaio clinico
randomizado

O grupo que consumiu uma unidade de castanha-do-brasil durante 6
meses apresentou um aumento significativo no selénio plasmatico e
eritrocitario, bem como na atividade de glutationa peroxidase. Tanto o
grupo que consumiu a castanha-do-brasil quanto o grupo controle
apresentaram um aumento dos niveis de malonaldeido, porém nao
significativo.

Vinceti et al.®

Estudo de coorte
prospectivo

A avaliagao dos niveis de selenoproteina P no sistema nervoso central
com individuos entre 42 a 81 anos que possuiam o diagnéstico de
Comprometimento Cognitivo Leve sugere que concentracdes
circulantes mais elevadas de selenoproteina P, tanto no soro quanto
no liquido cefalorraquidiano, elevando o risco da progressao do
Comprometimento Cognitivo Leve para a deméncia.

Freitas et al.*?

Reviséo
integrativa

Cinquenta por cento dos estudos analisados demonstraram que a
suplementacdo de selénio aumentou a atividade da enzima GSH-Px.
Enquanto a outra metade, observou que uma maior concentragédo de
selénio no plasma de pacientes com idade entre 12 e 80 anos, reduziu
0s niveis séricos de malonaldeido.

Anselmo et al.*!

Estudo
experimental
animal

O pré-tratamento com 75mg de castanha-do-brasil atenuou as
alteragdes renais induzidas pela lesdo de isquemia-reperfuséo,
resultando em uma elevagéo da depuracao de creatinina e do débito
urinario, uma redugdo da proteinudria, ureia e fésforo plasmatico.
Também houve redugéo da nitrotirosina e do influxo de macréfagos.

Almondes et al.'®

Revisao
sistematica

Estudos tém demonstrado que a expressao reduzida de enzimas que
contém selénio em sua composicdo, glutationa peroxidase e
tioredoxina redutase, em diversos tipos de céncer, principalmente
quando associados a uma baixa ingestao de selénio.
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Quadro 2 - Principais resultados dos estudos com castanha-do-brasil no periodo de 2006-2024.
Estudo Tipo de estudo Resultados

O papel carcinogénico da GPx-1, da GPx-4 e da selenoproteina P
parece depender em grande parte de suas fungbes como enzimas
degradadoras de hidroperéxidos. Enquanto, a GPx-2 e a TrxR-1
Steinbrenner; Revis3o narrativa podem atuar tanto através de propriedades anticancerigenas quanto
Sies*? com propriedades pré-cancerigenas. Esse duplo papel da GPx-2 que
revelou que esta enzima inibe a migragdo e invasdo de células de
adenocarcinoma humano, mas ajuda no crescimento de tumores, em
camundongos.
Estudos de intervencdo nutricional sugerem que os suplementos de
selénio podem ter efeitos benéficos contra o cancer. Homens que
ingeriram 200 pg de selénio/dia na forma de leveduras selenizadas
durante 6,5 anos apresentaram redugao de 50 % na mortalidade total
por cancer, de 37 % na incidéncia de cancer total, de 58 % cancer
colorretal, 46 % de cancer pulmonar e de 63 % de cancer de prostata,
mas ndo houve reducdo de cancer de pele
Setenta pacientes com diabetes mellitus tipo 1 foram divididos em 2
grupos, um grupo suplementado com castanha-do-brasil e um grupo
controle, durante 2 meses. Verificou-se que os pacientes do grupo
suplementado obtiveram um aumento significativo na concentragéo
de selénio no plasma, eritrécitos e urina apods a intervencao. Contudo,
a suplementacdo nao foi capaz de modificar positivamente os
marcadores de estresse oxidativo, com excecdo da atividade da
glutationa peroxidase no sangue total. Também houve uma reducgao
nas concentracdes de ICAM e PAI-1, marcadores inflamatérios.
O consumo de castanha-do-brasil por pacientes com diabetes
mellitus tipo 2 reduziu os niveis de glicose em jejum, colesterol HDL
e LDL e os niveis de gama-glutamil transferase. Também houve um
aumento na atividade antioxidante e uma redugédo na oxidagao de
proteinas, lipideos e danos ao DNA.

Revisao

Sunde et al.®® . "
sistematica

Estudo

T
Pires longitudinal

Ensaio clinico

Macan et al.*8 X
randomizado

(conclusao)
Fonte: Autores.

3.3.1. Castanha-do-brasil e Doencas Cardiovasculares

A relagcdo entre a ingestdao da castanha-do-brasil e a redu¢cao do risco de doencgas
cardiovasculares, especialmente no contexto de disfungdo endotelial, estresse oxidativo,
inflamagéo e doenca arterial coronariana, esta relacionada a substancias como o selénio, acidos
graxos insaturados e antioxidantes, que por sua vez estao diretamente associados a reducéo de
fatores de risco para doencgas cardiovasculares, como a redugéo da biodisponibilidade de 6xido
nitrico, vasoconstrigdo e ativagdo de vias inflamatdrias e oxidativas?2.

O selénio reduz marcadores inflamatérios e melhora a fungdo endotelial, essencial no
combate ao estresse oxidativo e a inflamagao?3. A importancia do selénio na redugéo de risco de
doencgas cardiovasculares se da pela associagdo entre a baixa concentragdo de selénio e
diferentes cardiopatias, uma vez que a deficiéncia deste mineral facilita a formacado de
hidroperoxidos lipidicos, agravando os danos ao endotélio vascular'”.

Por outro lado, embora a ingestdo de castanha-do-brasil aumente os niveis de selénio e
a atividade antioxidante, a expressdao de mRNA de Nrf2 - fator citoprotetor contra o estresse
oxidativo e inflamagdo em pacientes - ndo mostrou aumento significativo, sugerindo a
necessidade de mais pesquisas para compreender o impacto do consumo da castanha-do-brasil
em niveis moleculares especificos?*.

Em um estudo com 25 homens adultos portadores de doenca arterial coronariana, que
consumiram 5 g (1 unidade) de castanha-do-brasil durante 3 meses, também nao foi detectada
redugédo significativa de marcadores de estresse oxidativo?*.

As estatinas, farmacos empregados no tratamento de aterosclerose, inibem a HMG-Coa
redutase (hidroximetilglutaril coenzima A redutase), unica enzima reguladora na biossintese de
colesterol através da via do mevalonato. Infelizmente, esta é via também para a sintese de
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isoprendides, como o isopentenil pirofosfato, substrato para a formagao de selenoproteinas. O
bloqueio desta via pode reduzir a sintese de isopentenil pirofosfato e, consequentemente, de
selenoproteinas, aumentando o estresse oxidativo?5.

No trabalho de Cardozo et al.?* os individuos que faziam uso de estatinas ndo foram
excluidos do estudo, e isto pode ter comprometido a agao do selénio presente na castanha-do-
brasil quanto a eficiéncia na redugao de marcadores de estresse oxidativo e de inflamacgao.

Foi observada uma melhoria no status antioxidante e nos perfis lipidicos em individuos
com doenca arterial coronariana apos consumo de castanha-do-brasil, destacando o potencial
desta oleaginosa na modulagdo de fatores de risco para doencas cardiovasculares?3.

Estudos em animais demonstraram que a suplementagcdo com selénio diminuiu a
atividade da enzima HMG-CoA redutase, resultando na menor produgédo endégena de colesterol
e na redugao de LDL oxidado (LDL-ox), um marcador de estresse oxidativo e fator de risco
cardiovascular?326,

Adicionalmente, a arginina, aminoacido presente na castanha-do-brasil, favorece a
sintese de 6xido nitrico, um importante vasodilatador que melhora a saude vascular e, por
extensao, contribui para o tratamento de condigdes como a hipertensdo?’. A combinagéo destes
nutrientes com outros componentes bioativos, como compostos fendlicos e vitamina E, reforca
ainda mais o papel cardioprotetor da castanha-do-brasil.

3.3.2. Castanha-do-brasil e Obesidade

A obesidade, caracteriza-se pelo acumulo excessivo de gordura corporal e possui sua
fisiopatologia ligada a resposta inflamatéria. Infelizmente, os efeitos do selénio da castanha-do-
brasil sobre os marcadores inflamatoérios sao inconclusivos, sugerindo que altas doses de selénio
podem aumentar os marcadores pré-inflamatorios em mulheres obesas?°:282°,

O consumo de castanha-do-brasil impactou positivamente o perfil lipidico e antioxidante,
mas nao influenciou diretamente medidas antropométricas, indicando variagdes nos efeitos
dependendo da dosagem de selénio. Também diminuiu a sensagéo de fome, mas nao reduziu
significativamente o peso de individuos obesos, em razdo da diminui¢cdo dos niveis de grelina
pos-prandial®3 30,

A grelina — peptideo unico que contém 28 aminoacidos— é um horménio circulante no
sistema endocrino e um neurotransmissor no sistema nervoso que possui como principal funcéo
a regulacdo do apetite. Em humanos, a grelina € produzida por células P/D1, distribuidas por
toda a mucosa do estbmago, as quais sao a principal fonte circulante de grelina. A ingestao
cronica de dietas hipercaldricas, a exposi¢ao prolongada a gorduras e a obesidade resultam em
uma diminuigio da produgdo estomacal e da secregio de grelina3%31,

Embora nao tenha reduzido o peso dos individuos, a variagao da quantidade de castanha-
do-brasil consumida pode influenciar de maneira desejavel o metabolismo, uma vez que uma
maior concentracdo da castanha-do-brasil na dieta resulta na auséncia de ganho de peso, menor
consumo energético e uma reducdo de massa de gordura. Dessa forma, esta oleaginosa
apresenta um potencial impacto sobre o0 metabolismo e a regulacédo do apetite de maneira
complexa e dose-dependente’?.

3.3.3. Castanha-do-brasil e Dislipidemia

A dislipidemia caracteriza-se pela ocorréncia de alteragdes na concentracdo plasmatica
de lipoproteinas e de triglicerideos. O aumento da concentragao sérica de triglicerideos e LDL,
associado a uma reducao do HDL, sao fatores de risco para o desenvolvimento de doencgas
cardiovasculares. Em razdo da sua composi¢ao nutricional, a castanha-do-brasil surge como um
potencial alimento na manutencdo da saide em quadros de dislipidemia33-34.

Os beneficios associados a melhora do perfil lipidico ocorrem devido a redugao dos niveis
de LDL e ao aumento de HDL, devido a presencga de fitoesterois, acidos graxos monoinsaturados
e acidos graxos poliinsaturados, além de impactar positivamente na diminuicdo de apoproteina
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B e no aumento da apoproteina A1, o que resulta na melhora do transporte de colesterol pelas
particulas de HDL?427,

Acredita-se que os acidos graxos poliinsaturados podem diminuir a sintese de VLDL, por
serem mais oxidados nos peroxissomas e por influenciarem os receptores nucleares. Além disso,
eles podem diminuir a trigliceridemia devido ao estimulo da hidrélise de apoproteina B-100,
principal constituinte das particulas de VLDL e LDL34.

Os acidos graxos insaturados sdo capazes de modificar a composi¢gdo e o conteudo
lipidico das LDL. Eles ocupam mais espago que os acidos graxos saturados, portanto reduzem
a capacidade das apoproteinas de acomodar moléculas de lipideos, diminuindo o conteudo
lipidico das LDL e as concentragdes de lipideos plasmaticos343°. De fato, apos o consumo diario
de castanha-do-brasil (213,67 ug de selénio), os perfis lipidicos em individuos com dislipidemia,
diabetes ou doenga arterial coronariana melhoraram e também houve redugcdo dos danos
causados ao DNA em pacientes diabéticos tipo 2, enfatizando a importancia do selénio sobre a
sintese de selenoproteinas e, consequentemente, sobre a diminuigdo do estresse oxidativo?3.

3.3.4. Castanha-do-brasil e o Comprometimento Cognitivo Leve e Doenca de Alzheimer

O Comprometimento Cognitivo Leve (CCL) é caracterizado por alteragdes cognitivas
associadas ao envelhecimento e a deméncia precoce, sendo um precursor da Doenga de
Alzheimer (DA). Os fatores de risco para o CCL incluem idade, género, historico familiar e riscos
vasculares como doenca arterial coronariana e hiperlipidemia3®.

A DA é um transtorno neurodegenerativo e progressivo marcado pela deterioragao
cognitiva e da memoria, comprometimento de atividades diarias e manifestacdo de sintomas
neuropsiquiatricos variados. Sua fisiopatologia envolve morte neural extensa, placas neuriticas
e emaranhados neurofibrilares, decorrentes de inflamacgéo e estresse oxidativo®®: %7, A redugao
do estresse oxidativo é considerado um potencial alvo terapéutico para evitar a progressao do
CCL para DAY,

O selénio desempenha um papel importante no manejo do CCL e da DA devido as suas
propriedades antioxidantes, principalmente através da glutationa peroxidase 1 (GPx-1) e
glutationa peroxidase 4 (GPx-4), que sdo expressas abundantemente no cérebro, e da
selenoproteina P, esta ultima envolvida no desenvolvimento cerebral. Embora nao tenha sido
encontrado impacto significativo do selénio em marcadores de inflamacao, a selenoproteina P
mostrou uma correlagao positiva com a Interleucina 10, sugerindo um efeito anti-inflamatério do
selénio17'36'38'39.

A ingestao diaria de castanha-do-brasil durante seis meses em idosos com CCL mostrou
melhorias na praxia construtiva e na fluéncia verbal®. Animais que receberam selenometionina
apresentaram uma melhora da plasticidade sinaptica por meio da modulacéo do influxo de Ca*?
mediado pelos receptores de N-metil-D-aspartato sinapticos e extra-sinapticos, sugerindo uma
possivel relacdo deste aminoacido encontrado na castanha-do-brasil com o tratamento de DA'”.

3.3.5. Castanha-do-brasil e Doenca Renal

A doenca renal cronica caracteriza-se pela lesdo renal e perda progressiva e irreversivel
da funcdo dos rins. Essas condi¢bes decorrem sobretudo da diminuicdo da capacidade
antioxidante, agravada pela deficiéncia de selénio ou perda deste mineral por processos
dialiticos340,

A castanha-do-brasil possui acdo benéfica em doencas relacionadas ao estresse oxidativo
e a inflamacédo. Nesse sentido, alguns estudos visam compreender como a ingestao desta
oleaginosa pode prevenir ou reduzir lesdes renais e inflamagdes, de modo que melhore a fungao
renal e diminua o estresse oxidativo*'.

A administragao prévia de 75 mg de castanha por 7 dias antes da lesdo provocada em
ratos atenuou significativamente os danos renais causados pela isquemia-reperfusao, avaliados
através da reducgéo dos niveis de ureia e proteinuria. Contudo, a necrose tubular aguda nao
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demonstrou diferencgas significativas entre os grupos tratados e nao tratados, sugerindo um efeito
protetor preventivo, mas nao curativo da castanha-do-brasil*'.

Este efeito protetivo também foi notado através da reducgao da infiltragdo de macrofagos
nos rins, um marcador precoce de dano renal. Essa reducdo foi associada a diminuicdo nos
marcadores de inflamagdo e estresse oxidativo, como a nitrotirosina. Além disso, a
suplementagdo com a oleaginosa foi associada a melhora da atividade da glutationa peroxidase,
sugerindo um potencial efeito antioxidante*'. No entanto, doses mais elevadas de castanha (150
mg) parecem agravar a fungao renal, indicando que uma quantidade excessiva desta oleaginosa
pode ser prejudicial. A explicacao deste efeito pode estar relacionada a uma maior concentragao
de fosforo e aminoacidos contida na castanha-do-brasil. Nesse sentido, o achado ressalta a
importancia de uma dosagem cuidadosa na utilizagdo da castanha-do-brasil em contextos
clinicos, especialmente em pacientes com doencas renais*’.

Foi observado que o selénio pode auxiliar na quelagao de radicais livres e inibir o fator de
transcrigdo nuclear kappa-beta (NF-kf3) em individuos com doencgas renais, o que é fundamental
na modulagéo de mediadores inflamatoérios. Esta agdo sugere que uma ingestao inadequada do
micronutriente pode levar a uma maior ativacdo de NF-kB, intensificando processos
inflamatdrios0.

Foi notado, também, que a suplementagdo deste mineral apds 3 meses de intervengao
beneficiou pacientes com doencga renal crénica em hemodialise, melhorando os niveis séricos
de selénio e zinco, e potencializando a atividade das células natural killer, agentes importantes
no combate de infecgdes. Infelizmente, o reduzido numero de individuos do estudo limitou a
generalizagdo dos resultados sobre o papel especifico do selénio na modulagdo da atividade
dessas células®.

O aumento das concentragdes de espécies reativas de oxigénio e a redugao dos niveis
séricos de selénio aumentam a peroxidacgao lipidica que, por sua vez, acelera a progresséo das
doencas renais crénicas. A peroxidacao lipidica, iniciada e propagada por radicais livres, pode
ser monitorada pela concentragao de malonaldeido. A suplementagao com selénio pode reduzir
os niveis de malonaldeido e melhorar a fungao antioxidante, refletindo de forma indireta na
melhora da condigdo clinica dos pacientes com doenga renal cronica®®.

3.3.6. Castanha-do-brasil e Cancer

O céncer é um conjunto de comportamentos celulares anormais, como divisdo celular
acelerada e invasao do tecido circundante, associados a mudangas no DNA que acarretam a
formacgado de tumores*2.

O aumento da producédo de espécies reativas de oxigénio (EROs) associada a baixa
atividade antioxidante tem sido relacionada a varios tipos de cancer. O selénio, por ser um
mineral antioxidante, possui potencial acao antimutagénica devido a presenca de selenoenzimas
de detoxificagdo das EROs, de modo a promover um retardamento de transformag¢des malignas
de células normais’®.

Em humanos, existe uma ligacdo entre o risco de cancer, deficiéncia de selénio e a
expressao reduzida de enzimas protetoras do DNA, como a glutationa peroxidase, tiorredoxina
redutases e outros componentes celulares envolvidos contra o dano oxidativo™®.

Para sanar a deficiéncia de selénio, as principais formas de suplementos encontradas sao
selenometionina e selenocisteina. Em pequenas doses, o selénio funciona como um componente
essencial da selenocisteina em varias selenoproteinas especificas e promove proliferacdo
celular, importante para a resposta imune. Em altas doses, mas ainda nao toxicas, o selénio
pode reduzir o risco de cancer, impedindo o ciclo celular tumoral, estimulando a apoptose e
inibindo a migragao e invasao celular tumoral'®.

Além disso, o selénio exerce sua fungdo antioxidante principalmente na forma de
residuos de selenocisteina como constituinte integral de selenoenzimas desintoxicantes de
EROs, como a glutationa peroxidase, tiorredoxina redutase e, possivelmente, selenoproteina P.
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Esta ultima possui um duplo papel, podendo atuar como transportador de selénio e
antioxidante*3.

Estudos de intervengdo nutricional sugerem que os suplementos de selénio podem ter
efeitos benéficos contra o cancer. Homens que ingeriram 200 pug de selénio/dia na forma de
leveduras selenizadas durante 6,5 anos apresentaram reducgdo de 50 % na mortalidade total por
cancer, de 37 % na incidéncia de cancer total, de 58 % cancer colorretal, 46 % de cancer
pulmonar e de 63 % de cancer de prostata, mas ndo houve reducao de cancer de pele™®.

Em mulheres, o baixo nivel de selénio sérico (< 70 ug/mL), esteve associado a um risco
2 vezes maior de desenvolvimento de cancer de mama, possivelmente porque a selenometionina
pode ativar a proteina P 53 (supressora tumoral), dependente da proteina Ref-1, que atua no
reparo do DNA e que possui atividade redox'”-

Ensaios de intervencgao realizados com selenocompostos apontam para uma capacidade
tumor-protetora de selénio em humanos, contra canceres de préstata, célon, pulmao e figado. A
eficiéncia da suplementacgao de selénio pode ser influenciada pela natureza do selenocomposto
usado e sua dose, o status inicial de selénio e o background genético dos individuos
participantes, a forma de cancer e o periodo de interveng&o*3.

Nao foi encontrada associacgao entre o nivel de selénio plasmatico e o risco de cancer de
prostata. Em contrapartida, evidéncias indiretas de uma relagdo entre o risco de cancer e um
padrdo de expressao alterado por selenoproteinas foram observados através de dados
genéticos. Uma variante alélica do gene da glutationa peroxidase citosélica (GPx-1), com alta
prevaléncia entre caucasianos, causada por um polimorfismo de nucleotideo unico (SNP) no
codon 198, esta associada ao aumento de cancer de pulmao643,

A perda de um alelo da GPx-1 é frequentemente observada no DNA de tecidos de cancer
pulmonar. Uma diminuigcao significativa dos niveis de RNAm da selenoproteina P foi encontrada
tanto no colorretal quanto nos tecidos de cancer de prostata. Durante a progressao do cancer
colorretal, a expressao de GPx-1, glutationa peroxidase plasmatica secretada (GPx-3) e
selenoproteina P reduziu, enquanto a expressdo de GPx gastrointestinal especifica para o
epitélio (GPx-2) aumentou'®43,

O papel carcinogénico da GPx-1, da glutationa peroxidase hidroperoxido fosfolipideo
(GPx-4) e a selenoproteina P parece depender em grande parte de suas fungbes como enzimas
degradadoras de hidroperoxidos. Em contraste, a GPx-2 e a tiorredoxina redutase citosolica
(TrxR-1) podem atuar tanto através de propriedades anticancerigenas quanto com propriedades
pré-cancerigenas. Esse duplo papel da GPx-2 foi destacado por uma abordagem que revelou
gue esta enzima inibe a migracao e invasao de células de adenocarcinoma humano, mas ajuda
no crescimento de tumores, em camundongos'643,

A mesma abordagem experimental foi usada para avaliar o papel da TrxR-1 na
carcinogénese, em camundongos, observando-se em células de carcinoma de pulmao uma
reversao do fendtipo tumoral e uma inibigdo do crescimento tumoral e da metastase'643,

O TrxR-1 também apresenta um potencial na prevengéao do cancer pela degradagéo de
hidroperoxidos, pelo fornecimento de tiorredoxina reduzida para a reducao de peroxirredoxinas
oxidadas, assim como pela ativacdo da proteina supressora tumoral p53. Nesse sentido,
especula-se que a atividade enzimatica degradadora de EROS de TrxR-1 e GPx-2 pode
contribuir para suprimir danos ao DNA e a carcinogénese em células normais e na fase inicial do
desenvolvimento do cancer, mas, posteriormente, suporta o crescimento e inibe a apoptose de
células transformadas?®43,

Ha dois possiveis mecanismos para explicar os possiveis efeitos do selénio nas células.
O primeiro mecanismo se da pela presencga do selénio nas selenoenzimas que possuem agao
antioxidante e através dessa agao poderia ocorrer uma interferéncia na formacao do cancer. Ja
o0 segundo mecanismo ocorreria em virtude da atuagdo dos metabdlitos de selénio sobre o
processo de carcinogénese e durante a progresséo do cancer'”.
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3.3.7. Castanha-do-brasil e Diabetes

A diabetes € uma doenga metabdlica crénica na qual os niveis de glicose no sangue se
encontram elevados, o que a longo prazo provoca danos ao coragao, vasos sanguineos, olhos,
rins e nervos. A diabetes tipo 1 se da em razdo de uma condigdo crbnica em que o pancreas
produz pouca ou henhuma insulina por si s6, enquanto a diabetes tipo 2 ocorre em razao de uma
resisténcia a insulina**.

Os elevados indices glicémicos permanentes no diabético acarretam danos na membrana
celular e estrutura do DNA, desencadeando a ligagao dos Produtos Finais de Glicosilagcao
Avancada (AGEs) aos seus receptores, inativa estruturas e desestabiliza fungdes enzimaticas,
estimulando o fator de transcricao NF-k3, que aumenta a producao de éxido nitrico, um mediador
do dano das células B-pancreaticas’’.

Foi avaliado o efeito da suplementagcdo com castanha-do-brasil sobre a expressao génica
das citocinas inflamatdrias e o estresse oxidativo em 70 pacientes com diabetes mellitus tipo 1.
Um grupo recebeu 2,5 g de castanha (cerca de 290 ug de selénio) por dia durante 2 meses,
enquanto o grupo controle ndo recebeu suplementacdo. Embora a suplementagdo tenha
melhorado o estado nutricional relativo ao selénio e aumentado a atividade de glutationa
peroxidase no sangue, ndo houve redugdo dos marcadores de estresse oxidativo®.

O estresse oxidativo contribui para a formacdo do quadro diabetes mellitus tipo 2,
causando danos a lipideos, proteinas e DNA. A suplementacéo de selénio, por meio de castanha-
do-brasil, em individuos diabéticos do tipo 2, durante 6 meses, revelou a manutencado dos
marcadores de indices glicémicos e de resisténcia a insulina, mas aumentou os niveis de
marcadores antioxidantes, como glutationa peroxidase, e reduziu espécies reativas de
oxigénio*®,

Os beneficios da suplementagdo com selénio (200 ug de Se/dia) no tratamento da
diabetes parecem estar associados a reducédo dos danos do estresse oxidativo e melhora do
quadro inflamatério. Entretanto, esses beneficios sédo interrompidos e aumenta-se o risco de
desenvolver diabetes tipo 2 com elevados niveis de selénio?’.

4. Consideragoées finais

Os dois componentes mais importantes da castanha-do-brasil sdo os lipideos e o selénio,
destacando-se pela alta concentracdo e pelos efeitos benéficos a saude humana. A
predominancia de acido oleico e de acido linoleico, reduz os niveis séricos de LDL e aumenta os
de HDL, melhorando o perfil lipidico e, por consequéncia, reduzindo o risco de dislipidemias,
obesidade e doencgas cardiovasculares. Devido a estereoquimica desses acidos graxos, eles
ocupam mais espaco nas LDLs, reduzindo a capacidade de acomodar mais lipideos e, portanto,
diminuindo a concentragéo de colesterol e de acidos graxos saturados.

O selénio modula negativamente a enzima hidroximetilglutaril-coenzima A redutase
(HMG-Coa redutase) — a unica enzima reguladora da sintese endoégena de colesterol. Assim,
este mineral consegue retardar e reduzir a produgao de colesterol endégeno. No entanto, o papel
mais importante do selénio é ser cofator de diversas proteinas e enzimas antioxidantes, como as
glutationas peroxidases. Essas enzimas previnem o acumulo de perédxidos nas células, o que,
por sua vez, reduz a formagdo de hidroperdxidos lipidicos, que agravam danos ao endotélio
vascular. Esses mesmos efeitos antioxidativos protetores do selénio s&o observados no cérebro
€ nos rins e em pacientes diabéticos, reduzindo lesdes e inflamagdes em todo o corpo.
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