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Streszczenie

0d konca lat pieédziesiatych dwudziestego wieku, wiedza na temat biologicznej roli zwigzkéw selenu nieustannie sie poszerza.
Wraz z rozwojem biochemii i biologii molekularnej przybywa dowodéw na niezwykle istotng regulacyjng role zwiazkéw selenu
w procesach metabolizmu komdrkowego. Szczegélnie wazne z punktu widzenia badan nad szeroko rozumiang etiologia proceséw
nowotworowych, zapalnych, degeneracyjnych, zaburzen immunologicznych, jak réwniez genetycznych wydaja sie analizy obejmujace
ochronne wtasciwosci selenu dotyczace zjawiska stresu oksydacyjnego.

Celem niniejszej pracy jest przedstawienie aktualnych doniesient naukowych omawiajacych najwazniejsze kierunki badan nad
fizjologiczng rola zwigzkéw selenu oraz ich wptywem na wystepowanie zaburzen struktury i funkcji organizmu ludzkiego ze
szczegblnym uwzglednieniem zaburzen dotyczacych osrodkowego ukiadu nerwowego. Selen jest niezbedny dla prawidlowego
przebiegu wielu proceséw enzymatycznych, stanowiac sktadnikiem centréw aktywnych enzyméw m.in. peroksydazy glutationowe;.
Czesto podnosi sie znaczenie selenu w profilaktyce chordéb nowotworowych, jak réwniez chordb uktadu sercowo-naczyniowego
i schorzen reumatycznych.

W niniejszej pracy opisano gtéwne kierunki badan nad rola patogenetyczna i terapeutyczna zwigzkéw selenu w chorobach
afektywnych, schizofrenii, autyzmie, zaburzeniach funkcji poznawczych zwigzanych m.in. z chorobg Alzheimera. Niewatpliwie istotne
wydaje sie odkrycie wzmozonej ekspresji genéw dla biatka SELENBP-1 u zwierzat doswiadczalnych, u ktérych wywotano stany mogace

stanowi¢ model zaburzen psychotycznych i afektywnych.

Stowa kluczowe: selen, zaburzenia psychiczne

Wprowadzenie

Selen wystepuje we wszystkich komoérkach orga-
nizmu ludzkiego. Ciato cztowieka zawiera 12-16 mg
selenu. Najwieksza koncentracjg selenu charakteryzuja
sie nerki, trzustka, przysadka i watroba. Selen wchodzi
w sktad okoto 20 enzyméw, m.in. wystepuje w perok-
sydazie glutationowej, ktéra speinia gtéwna role
ochronng przed utlenianiem lipidéw bton komorko-
wych.

Selen odgrywa duza role w metabolizmie nadtlen-
ku wodoru i wodoronadtlenkéw lipidowych. W proce-
sach tych selen okazuje sie sprawowac podobna funkcje
jak witamina E.

Jako przeciwutleniacz selen uczestniczy w proce-
sach biochemicznych na poziomie komérkowym, chro-
nigc btony komoérkowe przed szkodliwym wplywem
reaktywnych form tlenu, dzieki czemu zmniejsza ryzy-
ko wystapienia m. in. choréb nowotworowych i choréb
uktadu sercowo-naczyniowego. Selen uwazany jest za
pierwiastek niezbedny dla prawidtowego funkcjono-
wania uktadu odpornosciowego oraz przekazywania
impulséw w o$rodkowym uktadzie nerwowym.

W organizmie ludzkim selen wystepuje najczesciej
w potaczeniu z aminokwasami - cysteing (selenocyste-
ina) i metioning (selenometionina) oraz w zwigzkach
z biatkami [1].
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Najnowsze badania wskazujg, ze selen odgrywa
istotna role w syntezie DNA i RNA. Dziatajgc synergi-
stycznie z witaming E zapobiega lub opéznia starzenie
sie komorek, chronigc btony mitochondriéw oraz btony
mikrosomalne przed peroksydacja wchodzacych w ich
sktad lipidow.

Selen w duzym stezeniu rozwija dziatanie tok-
syczne, powodujac zahamowanie proliferacji komorek,
replikacji DNA, syntezy biatek i prowadzi do nasilenia
stresu oksydacyjnego oraz do wzmozonej peroksydacji
lipidéw, jak réwniez tworzenia komplekséw z metalami
odktadajacych sie w komoérkach osrodkowego uktadu
nerwowego.

Selen, wystepujac w diecie w stezeniu okoto 5-15
ppm, dziata toksycznie; przy w stezeniach ponizej 3
ppm - przys$piesza wzrost komoérek i zapobiega choro-
bom.

Ponadto selen wykazuje wtasciwos$ci neutralizuja-
ce dziatanie aflatoksyn i metali ciezkich, np. kadmu,
rteci, otowiu, kobaltu i berylu.

Interakcje zachodzace miedzy selenem, a metala-
mi stanowigcymi pierwiastki $ladowe maja istotne
znaczenie biologiczne. W organizmach powstaja fatwo
selenki metali, ktére - ze wzgledu na staba rozpusz-
czalno$¢ - podlegaja wylaczeniu z proceséw bioche-
micznych. W wyniku tych reakcji selen moze ostabi¢
toksyczny wptyw nadmiaru wymienionych wyzej meta-
li, odktadajacych sie gtéwnie w narzadach migzszo-
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wych, szczegé6lnie waznych dla utrzymania homeostazy
wewnatrzustrojowej. Bioprzyswajalnos$¢ selenu zalezy
zaréwno od formy chemicznej w jakiej wystepuje jak
i sktadu pozywienia oraz indywidualnych wtasciwosci
organizmu.

Najtatwiej pobierane sg seleniany (IV) i seleniany
(VD), selenometionina, selenocysteina oraz aminowe
zwigzki selenu [1]. Objawami niedoboru selenu sa:
blados$¢, dolegliwosci zwigzane z uktadem kostno sta-
wowym i mie$niowym, tamliwe paznokcie, podatnos¢
na zakazenia, zaburzenia czynnos$ci ukladu sercowo
naczyniowego, zaburzenia widzenia, czeste przeziebie-
nia oraz oznaki przyspieszonego starzenia sie.

Toksycznos¢

Selen i jego zwigzki w wiekszych ilosciach moga
wywieraé toksyczny wpltyw na organizm ludzki. Praw-
dopodobnie mechanizm toksycznego dziatania selenu
polega na reakgcji selenianéw (IV) z grupami tiolowymi
aminokwaséw i tworzeniu selenocysteiny i selenome-
tioniny - organicznych zwigzkoéw selenu uwazanych za
bardziej toksyczne od zwigzkdéw nieorganicznych (ta-
twiej rozpuszczaja sie w lipidach i szybciej dyfunduja
przez btony komoérkowe) [1]. Selenian (IV) moze wy-
piera¢ siarke, podczas syntezy zwigzkow siarkoorga-
nicznych, oraz zakt6ca¢ metabolizm metioniny.

Toksyczne dziatanie selenu moze ujawniaé sie
takze w procesach oksydacyjnych zwigzkéw takich jak:
glutation, koenzym Q10 i kwas liponowy [1].

Znaczenie biologiczne

Gléwne znaczenie biologiczne selenu w organi-
zmie jest zwigzane z jego wystepowaniem w centrach
aktywnych wielu komplekséw enzymatycznych oraz
w obrebie waznych dla metabolizmu biatek. Selen jest
waznym sktadnikiem peroksydazy glutationowej, ktéra
spetnia gtéwna role ochronng przed utleniajagcym dzia-
taniem nadtlenku wodoru oraz nadtlenkéw organicz-
nych na lipidy bton komdrkowych. Selen, jako sktadnik
innych enzyméw warunkujacych réwnowage oksyda-
cyjno-redukcyjna i cytochroméw b oraz c, bierze udziat
w procesach metabolicznych na poziomie komorki.

Przenikajac przez btony komérkowe selen reaguje
z biatkami oraz aktywuje wytarzanie immunoglobulin.
Dostarczony z pozywieniem, wbudowany w strukture
selenoaminokwasdéw, w postaci selenometioniny
i selenocysteiny, jest lepiej przyswajalny od zwigzkéw
nieorganicznych, tj. seleniandéw (VI) i selenianéw (IV).

Substancje zawierajace selen, do niedawna uzna-
wane za promujgce karcynogeneze, obecnie uwaza sie
za dziatajace przeciwnowotworowo tj. zdolne do ha-
mowania procesu tworzenia toksycznych metabolitow
i przeciwdziatajace inicjowaniu proceséw transformacji
nowotworowej komérek.

Nalezy przy tym pamieta¢, ze selen jest tylko jed-
nym z wielu “narzedzi” stuzacych utrzymaniu réwno-
wagi oksydacyjno-redukcyjnej w organizmie. W ustroju
wystepujg réwniez inne substancje ostabiajace szko-
dliwy wptyw reaktywnych form tlenu m.in. tokoferol
(witamina E) i karoten (prowitamina A). W organizmie
wszystkie te substancje warunkujg utrzymanie na od-
powiednim  poziomie potencjatu  oksydacyjno-
redukcyjnego, co umozliwia ochrone wrazliwych struk-
tur chemicznych komoérek. Prawdopodobnie selen
poprzez reduktaze glutationu, a takze przez selenopro-
teiny, koordynuje dzialanie pozostatych uktadéw redu-
kujacych i dlatego ma tak wazne znaczenie dla catego
systemu ochrony organizmu przed reaktywnymi for-
mami tlenu.

Naturalnie wystepujace nieorganiczne zwigzki se-
lenu oraz selenoaminokwasy hamujg proces karcyno-
genezy, ale sg réwnoczes$nie toksyczne dla komoérek, co
udowodniono w badaniach na zwierzetach doswiad-
czalnych. Dlatego tez w ostatnim czasie intensywnym
analizom do$wiadczalnym poddawane s3 syntetycznie
zwigzki selenu, m.in. ebselen.

Niewielka toksyczno$¢ ebselenu, w poréwnaniu
z toksyczno$cia naturalnie wystepujacych zwigzkéw
selenu, wynika najprawdopodobniej z odmiennego
szlaku przemian tego zwigzku w organizmie. Metabo-
lizm selenu zawartego w ebselenie, podobnie jak
w przypadku innych syntetycznych zwigzkéw seleno-
organicznych, przebiega bez uwolnienia selenu pier-
wiastkowego, co pozostawia niezmieniong catkowita
pule selenu w ustroju. Chlorek trzyfenyloseleniowy
wywiera dziatanie hamujace podziaty komérkowe, nie
wywotujgc jednocze$nie uszkodzenia bton komorko-
wych czy nici DNA. Selen, podawany w réznych posta-
ciach, propagowany jest takze jako $rodek stymulujacy
uktad odpornosciowy. Niedobdr selenu prowadzi do
uszkodzenia miesnia sercowego, chor6b uktadu kraze-
nia (choroba Keshana), choréb uktadu kostnego (cho-
roba Kashin-Becka) oraz zwieksza prawdopodobien-
stwo wystepowania zmian nowotworowych. Nieko-
rzystnie wpltywa réwniez na aktywnos¢ komorek linii
limfocytarnej oraz zmniejsza mozliwosci obronne or-
ganizmu. Selen wiaczony do przemian w organizmie
poczatkowo wigzany jest w krwinkach czerwonych
oraz przez albuminy i globuliny osocza, a nastepnie
transportowany do réznych tkanek. Nieorganiczne
zwiazki selenu przeksztalcaja sie w organiczne seleno-
kompleksy w miesniach, erytrocytach bogatych w he-
moglobine i osoczu. Sole selenianéw (VI) we krwi,
osoczu, watrobie i $ledzionie sg redukowane do sele-
nian6éw(IV), ktére moga tworzy¢é kompleksy z substan-
cjami biatkowymi. Lepsza przyswajalnos¢ tkankowa
wykazuja seleniany (IV) niz seleniany (VI).
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Selen a depresja wieku podeszltego

Regulacyjna rola selenu w zakresie réwnowagi
oksydo-redukcyjnej udowodniona w wielu badaniach
stanowi podstawe do oceny jego roli w odniesieniu do
zaburzen depresyjnych z towarzyszacym zaburzeniem
funkcji poznawczych.

W jednym z badan przeprowadzonych w Chinach
na grupie 1737 oséb w wieku powyzej 65 r.z. oceniano
objawy depresyjne na podstawie Geriatric Depression
Scale (GDS), a nastepnie u oso6b, u ktérych zdiagnozo-
wano zaburzenie depresyjne analizowano zwiazek
miedzy poziomem selenu w osoczu, a nasileniem zabu-
rzen funkcji poznawczych. Zanotowano zwigzek miedzy
wyzszym poziomem selenu a lepszym funkcjonowa-
niem w zakresie funkcji poznawczych [2].

Niski poziom selenu a wzrost ryzyka epizodu de-
presyjnego

Swoim badaniem Packo i wsp. objeli 18 kobiet
w wieku powyzej 20 lat z pierwszym epizodem tzw.
duzej depresji [3]. Grupa kontrolna liczyta 298 kobiet.
Przeanalizowano podaz selenu w diecie kobiet uczest-
niczacych w badaniu. Uzyskane wyniki sugeruja, ze
nizsze spozycie selenu wigze sie ze zwiekszonym ryzy-
kiem wystgpienia pierwszego epizodu depresyjnego.
Selen jako przeciwutleniacz i jako sktadnik selenopro-
tein odgrywajacych istotng role w utrzymaniu home-
ostazy oksydacyjnej, moze odgrywaé role w ocenie
ryzyka wystapienia zespotu depresyjnego i moze sta-
nowi¢ modyfikowalny czynnik w prewencji pierwotnej
zaburzen depresyjnych [3].

Selen w badaniach nad demencja

Selen (Se) jest jednym z czynnikéw, ktére moga
mie¢ wplyw na ryzyko wystapienia zaburzen funkcji
poznawczych. Jego rola w utrzymaniu zdrowia
i w procesach starzenia zostata potwierdzona w wielu
badaniach. Ze wzgledu na potencjat selenoprotein
w zakresie ochrony przed stresem oksydacyjnym, selen
budzi duze oczekiwania dotyczace zapobiegania choro-
bom przewleklym, w tym nowotworom, chorobom
uktadu krazenia, cukrzycy typu 2, ktérych podtoze
zwigzane jest czesto z wptywem stresu oksydacyjnego
[4]. Tak wiec, zwigzki miedzy poziomem selenu a zabu-
rzeniami funkcji poznawczych moga by¢ w pewnym
stopniu okreslane za pomoca naczyniowych czynnikéw
ryzyka demencji, ze szczegbélnym uwzglednieniem
cukrzycy i dyslipidemii. Ponadto, w przypadkach nie-
doboru tego pierwiastka, moézg jest organem, ktdry
najdtuzej utrzymuje zasoby selenu, co sugeruje, Ze
odgrywa on istotng role w pracy osrodkowego uktadu
nerwowego. Wyniki badan nad rolg selenu w zaburze-
niach funkcji poznawczych. sa zgodne z hipoteza, ze
niski poziom Se jest czynnikiem ryzyka zaburzen funk-
cji poznawczych, nawet po uwzglednieniu naczynio-
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wych czynnikéw ryzyka [4]. Jednoczesna ewolucja
poziomu Se w ponad 9-letnim okresie i spadek funkcji
poznawczych sugerujg, ze prawidlowy poziom selenu
jest potencjalnie istotny w utrzymaniu aktywnosci w
sferze poznawczej u oséb starzejacych sie [4]. Jednak
dopdki rozumienie catosci biologicznych funkcji Selenu
jest wcigz niekompletne, potrzebne s3 badania epide-
miologiczne do okres$lenia grup ludnosci, ktére mogty-
by odnie$¢ korzysci z suplementacji za pomocg selenu.

Choroba Alzheimera - rola selenu

W wielu badaniach ocena poziomu selenu w pty-
nie mdzgowo-rdzeniowym i we krwi pacjentéw z cho-
roba Alzheimera (AD) ujawnia istniejacy zwigzek mie-
dzy zasobami selenu a nasileniem zaburzen funkcji
poznawczych. Ponadto wyniki oceny metodami biologii
molekularnej ujawnity istotng role tego pierwiastka
w patogenezie choroby Alzheimera.

Obecny stan wiedzy nie dostarcza dowod6éw na ro-
le zwiazkow selenu w leczeniu choroby Alzheimera, ale
otwiera droge do rozwazan nad ich potencjalnym zna-
czeniem w profilaktyce[5]. Duze proby dtugoterminowe
moga dostarczy¢ na ten temat ostatecznych odpowie-
dzi.

Inne badania oceniajg poziom pierwiastkéw: ma-
gnezu (Mg), miedzi (Cu), cynku (Zn), Zelaza (Fe), selenu
(Se) w osoczu pacjentéw z rozpoznang chorobg Alzhe-
imera w poréwnaniu do grupy oséb zdrowych. Tureccy
uczeni w badaniach z 2010 roku wykazali, Ze poziom Se
(oceniany za pomocg zmodyfikowanej metody atomo-
wej spektrometrii absorpcyjnej) oraz aktywnos$ci en-
zymoéw: dysmutazy ponadtlenkowej (SOD) i katalazy
(CAT) okazatly sie znaczaco nizsze u pacjentéw z rozpo-
znang chorobg Alzheimera w poréwnaniu z grupg kon-
trolng [5]. Ponadto uzyskane wyniki sugeruja, ze zmia-
ny dotyczace pierwiastkéw Sladowych i powigzanych
z nimi enzyméw moga odgrywac role w patogenezie
AD, gdyz wady systemu przeciwutleniaczy moga pro-
wadzi¢ do uszkodzenn oksydacyjnych osrodkowego
uktadu nerwowego. Z kolei zmiany aktywnosci enzy-
moéw antyoksydacyjnych moga by¢ wtérne do zmian
w stezeniu ich kofaktorow.

Selen a autyzm

Istnieja badania naukowe dostarczajace dowodow
na obnizong zawarto$¢ pierwiastkow $ladowych
w organizmie dzieci dotknietych zaburzeniami z kregu
autyzmu w poréwnaniu z grupg kontrolng. Prowadzone
sg intensywne badania okreslajgce stezenia pierwiast-
kéw $ladowych, takich jak miedz (Cu), cynk (Zn), ma-
gnez (Mg), selen (Se) oraz pierwiastkow toksycznych,
jak rte¢ (Hg) i otéw (Pb ) w probkach wtoséw i paznok-
ci dzieci z autyzmem oraz oceniajgce, czy zawartos$¢
tych pierwiastkéw w ustroju moze by¢ skorelowana ze
stopniem autyzmu. Udziat w badaniu prowadzonym
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przez indyjskich naukowcéw wzieto 45 dzieci z auty-
zmem, u ktérych notowano rézne nasilenie dysfunkcji
psychospotecznych oceniane za pomoca Childhood
Autism Rating Scale, w kazdej grupie badanej po 15
0s6b i 50 zdrowych dzieci (dopasowanie wg wieku
i ptci). Chiopcy i dziewczeta, w relacji 4:1, w wieku 4-12
lat. Dzieci w zaleZno$ci od nasilenia objawéw wykazy-
waly istotne zréznicowanie pod wzgledem zawartos$ci
miedzi we wtosach i prébkach paznokci [6]. W poréw-
naniu do oséb zdrowych poziom Cu u dzieci autystycz-
nych okazat sie podwyzszony i jak sie wydaje moze by¢
skorelowany ze stopniem ciezkos$ci objawow [6]. Bada-
nia wykazatly znaczng zmienno$¢ w zakresie zawartosci
toksycznych metali Pb i Hg w obu prébkach wioséw
i paznokci dzieci autystycznych w poréwnaniu do
zdrowej grupy kontrolnej. Poziomy pierwiastkéw $la-
dowych Mg i Se byly znaczaco zmniejszone u dzieci
autystycznych w poréwnaniu do grupy kontrolnej.
Zawarto$¢ Zn wykazywata znaczne zrdznicowanie
zaréwno w obrebie wtoséw, jak i paznokci dzieci grupy
badanej, w poréwnaniu z grupg kontrolna.

Wspomagajaca rola selenu w leczeniu uzaleznienia
od heroiny

Szereg badan podejmuje zagadnienie terapeutycz-
nego wpltywu melatoniny, witaminy E oraz selenu
w uzaleznieniu od heroiny. Jako zZrédio tego wptywu
badacze podaja dziatanie regulujace homeostaze na
poziomie molekularnym i komérkowym, w tym hamo-
wanie aktywacji potencjalu oksydacyjnego w obrebie
komérek OUN.

W jednym z badan eksperymentalnych zwierzeta
doswiadczalne - szczury podzielono na dziesie¢ grup.
Szczurom wstrzykiwano zmieniajace sie dawki heroiny
przez 16 kolejnych dni, i nalokson 1 godzine po ostat-
nim wstrzyknieciu heroiny. Godzine po podaniu nalok-
sonu, w niektérych grupach prowadzono dodatkowa
suplementacje melatoning lub witaming E i selenem. Po
kolejnej godzinie pobierano prébki krwi i mierzono
poziom dialdehydu malonowego (MDA) i zredukowa-
nego glutationu (GSH) w pelnej krwi, a poziom kwasu
askorbinowego, «o-tokoferolu, retinolu, [-karotenu,
azotynéw, azotanéw i pozioméw ceruloplazminy
w surowicy. Badania te wykazaty, ze podanie naloxonu
zwieksza poziom MDA i zmniejsza poziomu GSH
w krwi. Melatonina lub witamina E wraz z selenem
uniemozliwiaty wzrost poziomu MDA i zwiekszaly
poziom GSH. Z drugiej strony, nie zaobserwowano
istotnych réznic miedzy poziomami a-tokoferolu, reti-
nolu, B-karotenu, azotyndw, azotanéw i poziomami
ceruloplazminy miedzy grupami doswiadczalnymi [7].
Wyniki omawianego badania wykazaty, ze po wycofa-
niu heroiny nasilata sie peroksydacja lipidéw i hamo-
wane s3 endogenne systemy antyoksydacyjne. Nato-
miast melatonina lub witamina E podawana wraz

z selenem zapobiegaja peroksydaciji lipidéw i zwieksza-
ja endogenne systemy obrony antyoksydacyjnej[7].

SELENBP1 jako biomarker choréb zaburzen psy-
chicznych?

W ostatnich latach pojawity sie wyniki badan su-
gerujace ze (PhSe)2 ma dziatanie ochronne wobec
neurondéw hipokampa szczuréw poddanych kontrolo-
wanym wahaniom stezenia glukozy. Ogélnoustrojowe
podawanie (PhSe)2 moze wywotywac¢ zwiekszenie
potencjatu kognitywnego u myszy[8]. Uszkodzenie
oksydacyjne neuronéw prawdopodobnie gra duza role
w patogenezie procesu schizofrenicznego i w rozwoju
zaburzenia afektywnego dwubiegunowego[8].

Najnowsze badania ekspresji genu dla biatka SE-
LENBP1 we krwi u pacjentéw z rozpoznang schizofre-
nig wykazaty, ze ekspresja biatka SELENBP1 jest wy-
raznie zwiekszona u chorych na schizofrenie, a co za
tym idzie SELENBP1 jest powaznym “kandydatem” do
roli biomarkera zmian neuronalnych charakterystycz-
nych dla schizofrenii [8].

(F3CPhSe)2-w strone badan klinicznych?

Syntetyczne zwiazki selenu, mimo, Ze wykazuja
mniejsza toksyczno$¢ w badaniach modelach zwierze-
cych, to jednak nie sg catkowicie wolne od dziatan
niepozadanych. Ebselen - uwazany

za dobrze tolerowany przez zwierzeta doswiad-
czalne prawdopodobnie ma wiasciwosci zaktdcajace
procesy pamieci. (PhSe)2 z kolei w badaniach na zwie-
rzetach wzmagat aktywnos$¢ pro drgawkowa.

W ostatnim czasie duze nadzieje badaczy zwiaza-
ne s3 ze innym syntetycznym organicznym zwigzkiem
zawierajgcym selen. (F3CPhSe)2 nie nasila aktywnosci
prodrgawkowej, a podobnie jak inne zwigzki organicz-
ne selenu ma udowodniong skuteczno$¢ wobec indu-
kowanego podaniem apomorfiny wzrostu aktywnosci
dopaminergicznej w zwierzecych modelach zaburzen
psychotycznych [8].

Z punktu widzenia badan nad zastosowaniem syn-
tetycznych zwigzkéw zawierajacy selen interesujacy
wydaje sie fakt, Ze organiczne zwiazki selenu wykazuja
bezposredni wptyw na aktywno$¢ receptoréw dopami-
nergicznych, rownoczesnie ich dziatanie wydaje sie by¢
ograniczone i nie narusza innych-pozadanych obszaréw
aktywnos$ci dopaminergicznej[8].

(PhSe)2 jako stabilizator nastroju?

Badania nad syntetycznymi organicznymi zwigz-
kami zawierajacymi selen wykorzystujace wywotana
podaniem ouabainy inhibicje aktywnosci Na+/K+ ATP-
azy pozwolily pozna¢ ich skuteczno$¢ w doswiadczal-
nym modelu fazy maniakalnej. Ouabaina wywotuje
nasilone pobudzenie psychoruchowe u zwierzat do-
$wiadczalnych, jednak wczes$niejsze zastosowanie
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(PhSe)2 blokuje ten efekt [9]. Na poziomie komoérko-
wym wyraznie zaznacza sie ochronna rola (PHSe)2
w odniesieniu do SOD. Dla poréwnania LiCl wykazywat
nieco szersze ochronne dziatanie w odniesieniu do SOD
i CAT. Potwierdza to, Ze (PhSe)2 ma dziatanie prewen-
cyjne wobec czynnikéw stresu oksydacyjnego [9].

Trop genetyczny - mikromacierze

Badania z zastosowaniem technologii mikroma-
cierzy generuja nowe spojrzenie na etiologie gtéwnych
zaburzen psychotycznych. Wykazano, poprzez badania
metoda mikromacierzy, aktywacje gendéw dla biatka
SELENBP1 w mézgu i we krwi u pacjentéw ze schizo-
frenia.

Badania iloSciowe metoda PCR w czasie rzeczywi-
stym (real time PCR), dostarczajg interesujacych infor-
macji z zakresu patogenezy zaburzen psychotycznych.
mRNA z grzbietowo-bocznej kory przedczotowej pa-
cjentéw z chorobami afektywnymi badano pod katem
ekspresji genu dla biatka SELENBP1. Podwyzszona
ekspresje genu dla biatka SELENBP1 wykazano u oséb
doswiadczajgcych przezy¢ psychotycznych [10]. Przy-
szle badania powinny wykorzysta¢ metody oparte na
DNA i badania molekularne do szczeg6towej oceny roli
biatka SELENBP1 w patogenezie zaburzen psychotycz-
nych.

Podsumowanie

Selen budzi duze nadzieje badaczy. Mozna powie-
dzie¢, ze petnigc wazne role warunkujgce metaboliczny
dobrostan ustroju ma do tego pewien “tytut”. Niewat-
pliwie nastepne miesiace i lata przyniosa wiele intere-
sujacych odkry¢ dotyczacych zwiazkéw selenu jako
substancji stuzacych profilaktyce i terapii. Nalezy jed-
nak pamieta¢, ze selen jakkolwiek bardzo istotny
w biochemii komorki jest jednak sktadnikiem wiekszej
catosci stanowigcej o wtasciwym funkcjonowaniu me-
tabolizmu na poziomie komérkowym i potrzeba bedzie
jeszcze wielu badan, aby kompleksowo oméwi¢ zagad-
nienia dotyczace wspoétdziatania zwigzkéw selenu
w ramach metabolicznej catosci. Nie bez znaczenia
wydaje sie takze toksyczny wptyw zwigzkéw selenu
zalezny m.in. od ich struktury chemicznej i zastosowa-
nej dawki.
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