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Badano wplyw suplementacji zwiqzkow selenu o roznej strukturze na parame-
try oksydacyjne krwi szczurow. Stwierdzono, ze zwiqzki organiczne selenu spo-
wodowaly podwyzszenie TAS, natomiast zwiqzki nieorganiczne tego pierwiastka
obnizenie stezenia MDA. Wyniki wskazujq, Ze suplementacja selenu moze wy-
wiera¢ korzystny wplyw na organizm poprzez podwyzszenie catkowitego statusu
antyoksydacyjnego i hamowanie peroksydacji lipidow.
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Selen nalezy do pierwiastkéw niezbednych dla organizmu. W ciagu ostatnich kil-
kudziesigciu lat prowadzono coraz wigcej badan dotyczacych jego metabolizmu,
a uzyskane wyniki potwierdzity m. in. istnienie zaleznos$ci pomigdzy poziomem se-
lenu w organizmie, a procesami antyoksydacyjnymi (1, 2, 3, 4). Badania wykazaty,
ze podawanie samego selenu lub w potaczeniu z witaming E moze hamowac proces
peroksydacji lipidow (5, 6). Stwierdzono réwniez zalezno$¢ pomig¢dzy poziomem
selenu w organizmie, a dzialaniem uktadu immunologicznego (6). Obnizony po-
ziom selenu w organizmie moze by¢ przyczyna zaburzenia rozwoju i prawidtowe-
go funkcjonowania (7) jednak jego nadmiar moze rowniez spowodowaé powazne
uszkodzenia organizmu (8).

Badania nad wlasciwa forma i dawka suplementacji selenu stanowia trudny
i skomplikowany problem. Poniewaz stwierdzono, Ze selenoorganiczne zwiazki sa
mniej toksyczne, zaczeto poszukiwania nowych, skutecznych organicznych suple-
mentow selenu (9). Nasze wczesniejsze badania rowniez wykazaty, ze selen w po-
staci organicznej jest lepiej przyswajany niz nieorganiczny selenian(IV) sodu (10).

Celem pracy bylo badanie wptywu organicznych zwiazkéw selenu o réznej bu-
dowie na oksydacyjne parametry krwi u szczurdéw i poréwnanie ich dzialania z nie-
organicznym selenianem(I'V) sodu.
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MATERIAL I METODY

Stosowano dwa organiczne zwiazki selenu zsyntetyzowane w naszej Katedrze:

* zwigazek A — (forma tancuchowa) 4-(o-tolilo)-selenosemikarbazyd kwasu
2-chlorobenzoesowego (10),

* zwiazek B — (forma pier§cieniowa) 3-(2-chlorobenzoiloamino-)-2-(o-toliloimi-
no)-4-metylo-4-selenazolina (11).

Doswiadczenie przeprowadzono na mtodych szczurach samcach rasy Wistar o po-
czatkowej masie ciata 110-150 g. Zwierzgta podzielono na cztery grupy po 10 sztuk
kazda. Grupa I — kontrolna, otrzymywata sol fizjologiczna, grupie II — podawano
wodny roztwor selenianu(IV) sodu, grupa III — byta suplementowana zwiazkiem
A, grupa IV — zwiazkiem B. Zwiazki organiczne byly podawane w emulsji sporza-
dzonej z oleju, gumy arabskiej i wody w stosunku 2:1:1,5. Zwierzgta we wszyst-
kich grupach mialy podawane zwiazki selenu w dawce 5-10* mg Se/g m. c. sonda
dozotadkowo przez 10 dni. Ilo§¢ podawanego zwiazku byta obliczana w oparciu
0 masg ciala zwierzgcia tak, aby podana ilo$¢ selenu byta réwna ustalonej dawce.
Zwierzeta karmiono pasza standardowa LSM i pojono woda destylowana ad libitum.
Po zakonczeniu do§wiadczenia zwierzgta usypiano pentotalem a z serca pobierano
do dalszych badan krew do probowek z antykoagulantem (heparyna).

W petnej krwi oznaczano aktywno$¢ dysmutazy ponadtlenkowej (SOD) i perok-
sydazy glutationowej (GPx) stosujac zestawy diagnostyczne RANSOD i RANSEL
firmy RANDOX i wyrazano w U/cm’ pelnej krwi.

W osoczu oznaczano warto$¢ catkowitego statusu antyoksydacyjnego (TAS) oraz
stezenia kwasu askorbinowego (AA), dialdehydu malonowego (MDA) i zreduko-
wanego glutationu (GSH). Wartos¢ TAS oznaczano stosujac zestaw diagnostyczny
firmy RANDOX i wyrazano w mmol/dm’ osocza. Stezenie AA oznaczano stosujac
zmodyfikowana metode Kyaw (12) i wyrazano w umol/dm’ osocza. Stezenie MDA
oznaczano stosujac metode¢ opisana przez Ledwozywa 1 wspotpr. (13) i wyrazano
w umol/dm’ osocza. Stezenie GSH oznaczano stosujac zestaw BIOXYTECH"® GSH
-400™ firmy OxisResearch™ i wyrazano w pmol/dm’ osocza. Pomiaréw dokonano
za pomoca spektrofotometru SPECORD M40 firmy Carl Zeiss Jena.

Analizg statystyczna przeprowadzong za pomoca pakietu statystycznego SPSS
v.12 pl. testem ANOVA. Jako istotne uznawano wartosci statystyk dla p < 0,05.

Na przeprowadzenie badan wyrazita zgode Lokalna Komisja Etyczna w Lubli-
nie przy Akademii Medycznej im prof. Feliksa Skubiszewskiego, zezwolenie nr
65/AM/2004.

WYNIKI I ICH OMOWIENIE

Suplementacja selenu podwyzszyta wartos¢ TAS w osoczu w poroOwnaniu z grupa
kontrolna w sposob zalezny od struktury podawanego zwiazku. Organiczne zwiazki
selenu wywarty bardziej znaczacy efekt, a pier§cieniowa selenazolina (B) wykazata
znacznie bardziej korzystny wpltyw niz tancuchowy selenosemikarbazyd (A). Ak-
tywnosci enzymow antyoksydacyjnych SOD i GPx w pelnej krwi zostaty rowniez
podwyzszone w grupach otrzymujacych selen, ale zmiany nie byly istotne staty-
stycznie w porownaniu do kontroli.
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Stezenie AA w osoczu bylo znaczaco obnizone w grupie Il otrzymujacej nieor-
ganiczny selenian(IV) i w grupie III otrzymujacej tancuchowy selenosemikarbazyd
(A). Pierscieniowa selenazolina (B) nie zmienita st¢zenia AA w poréwnaniu do gru-
py kontrolne;j.

Stezenie GSH w osoczu w poréwnaniu do kontroli uleglo podwyzszeniu we
wszystkich grupach, ale w sposoéb znaczacy jedynie w grupie III (selenosemikar-
bazyd A).

Stezenie MDA w osoczu bylo istotnie statystycznie obnizone w pordwnaniu
z grupa kontrolna w grupie II (Na,Se0,), nieznacznie obnizone w grupie III i nie-
zmienione w porownaniu z kontrola w grupie I'V.

Otrzymane dane przedstawiono w tab. 1.

Tabela |. Parametry oksydacyjne krwi szczuréw suplementowanych réznymi formami selenu
Table |. Blood oxidative parameters in rats supplemented with different forms of selenium

Grupa | Grupa ll (se?élri‘z)ze%i— Grupa IV
Parametr kontrolna (Na,SeO,) karbazyd A) (selenazolina B)
X+ SD X+ SD oazy x + SD
x+SD

TAS (mmol/dm? osocza) 0,82+0,32 1,29+0,19 1,39 £0,26* 1,96+0,36%* #
SOD (U/cm?® petnej krwi) 232,8+30,4 466,3+171,5 378,0£101,9 242,6182,5
GPx (U/cm?® petnej krwi) 48,59+21,45 54,77+9,34 69,55+12,87 68,24+31,54
AA (umol/dm® osocza) 32,53+7,37 13,83+5,56** 19,63+7,35* 34,12+9,60° %
GSH (umol/dm?® osocza) 0,88+0,32 1,59+0,57 1,73+0,39* 1,01+0,38
MDA (umol/dm?® osocza) 45,43+7,55 29,38+8,08** 32,75+8,43 47,68+8,228 X

Istotnos$¢ statystyczna w poréwnaniu z grupg kontrolng * p < 0,05; **p < 0,01; *** p < 0,001.
Istotno$¢ statystyczna w porownaniu z grupg Il * p < 0,05; ®p < 0,01; © p < 0,001.
Istotno$¢ statystyczna w porownaniu z grupg Il * p < 0,05.

W naszych badaniach suplementacja selenu podwyzszata wartos¢ TAS w osoczu
szczurdw. Berger 1 wspotpr. nie stwierdzili zmian warto$ci TAS u pacjentéw z rozle-
glymi oparzeniami poddawanych suplementacji selenu, miedzi i cynku przez okres
20 dni (14). Haug i wspolpr. nie zanotowali zmian wartosci TAS w osoczu kurczat
karmionych pasza wzbogacona w selen (8).

W naszym dos$wiadczeniu stwierdziliSmy nieznaczacy wzrost aktywnosci SOD
i GPx w grupach otrzymujacych selen. Korac i Buzadzi¢ z kolei podali, ze selenia-
n(IV) sodu podawany w wodzie pitnej znaczaco podwyzszyt erytrocytarna aktyw-
no$¢ GPx u szczuréw przetrzymywanych zarowno w temperaturze pokojowej, jak
i adaptowanych do zimna. Jednakze nalezy podkresli¢, ze w tym przypadku zwie-
rz¢ta byly poddawane suplementacji przez znacznie dtuzszy okres — 45 dni, a spo-
s6b podawania selenu byt inny (2). Haug i wspolpr. zaobserwowali podwyzsze-
nie aktywnosci GPx w pelnej krwi kurczat otrzymujacych selen w pozywieniu (8).
Z kolei Noaman 1 wspotpr. nie stwierdzili zadnych zmian aktywnosci SOD i GPx
we krwi szczurdw otrzymujacych selenian(IV) sodu, chociaz w tym przypadku za-
rowno dawka selenu, jak i sposob podawania byty inne (0,1 mg/kg m.c. podawane
dootrzewnowo). Ci sami autorzy stwierdzili, ze u zwierzat poddawanych dziataniu
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promieniowania y podawanie selenu wyraznie podniosto poziom GPx we krwi (5).
Organiczna forma selenu (cynkowa pochodna selenometioniny) podawana koniom
podwyzszylta erytrocytarng aktywnos¢ GPx po 28-dniowej suplementacji, ale po 56
dniach trwania do§wiadczenia nie obserwowano zadnych réznic w poréwnaniu do
kontroli (3). Organiczne zwiazki zastosowane w naszym eksperymencie nieznaczaco
podwyzszaly aktywno§¢ GPx w poréwnaniu do grupy otrzymujacej nieorganiczny
selenian(IV) sodu. Podobne wyniki otrzymali Slavik i wspolpr. podajac organiczne
1 nieorganiczne suplementy selenu krowom z deficytem tego pierwiastka (4). Jed-
nakze, podobny eksperyment przeprowadzony na brojlerach nie wykazal zadnego
wplywu ani organicznej ani nieorganicznej formy selenu na aktywnos¢ GPx3 w oso-
czu (7). Z kolei badajac aktywno$¢ GPx w erytrocytach i osoczu u szczuréw z defi-
cytem selenu rowniez nie stwierdzono znaczacych réznic w dzialaniu organicznych
i nieorganicznych suplementoéw selenu (1).

Pierscieniowa selenazolina nie wptyngta na stezenia drobnoczasteczkowych anty-
oksydantow kwasu askorbinowego i zredukowanego glutationu. Inne zastosowane
przez nas suplementy selenu obnizyly AA i podwyzszyly GSH. U koni karmionych
pasza z dodatkiem selenu stezenie kwasu askorbinowego w osoczu zostalo podwyz-
szone, natomiast GSH we krwi obnizone nieznaczaco (15).

W naszym doswiadczeniu stezenie MDA — markera peroksydacji lipidow bylo
znaczaco obnizone u zwierzat otrzymujacych nieorganiczny selenian(IV) i nieistot-
nie w grupie suplementowanej tancuchowym selenosemikarbazydem. Podobne za-
hamowanie peroksydacji lipidow w osoczu szczuréw otrzymujacych 200 ug Se/kg
m.c. w postaci Na,SeO,, zar6wno zdrowych jak i dodatkowo eksponowanych na
glin zaobserwowata El-Demerdash (6). Selamoglu zaobserwowal obnizenie stgze-
nia MDA w erytrocytach szczurow poddanych dziataniu substancji karcinogenne;j
i suplementowanych selenem w postaci organicznej (9).

WNIOSKI

1. Suplementacja selenu moze wywiera¢ korzystny wpltyw na organizm poprzez
podwyzszenie calkowitego statusu antyoksydacyjnego i hamowanie peroksydacji
lipidow.

2. Wplyw podawanego selenu zalezy od rodzaju zastosowanego suplementu, co
zachgca do badania innych zwiazkow selenoorganicznych.

I. Musik, H. Donica, M. Kietczykowska, A. Hordyjewska,
K. Pasternak

THE INFLUENCE OF ADMINISTRATION OF SELENOCOMPOUNDS WITH DIFFERENT
STRUCTURES ON OXIDATIVE BLOOD PARAMETERS IN RATS

Summary

Selenium belongs to essential elements which are necessary to ensure correct functions of organism.
The aim of the work was to investigate the influence of different forms of selenium supplementation
on oxidative balance parameters: total antioxidant status value (TAS), activity of superoxide dismutase
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(SOD) and glutathione peroxidase (GPx) as well as concentrations of ascorbic acid (AA), reduced gluta-
thione (GSH) and malonyldialdehyde (MDA) in blood of rats. The studied compounds were: organic 4-(o-
tolyl)-selenosemicarbazide of 2-chlorobenzoic acid (A) and 3-(2-chlorobenzoyloamino-)-2-(o-tolylimino-
)-4-methyl-4-selenazoline (B) as well as inorganic sodium selenite Na,SeO;. The administration was per-
formed intragastrically by stomach tube at a dose of 5 - 10*mg Se/g b.w. for 10 days. Organic supplements
increased TAS value, whereas Na,SeO, depleted MDA concentration.

The results suggest that selenium supplementation may exert beneficial effect by TAS enhancement
and inhibition of lipid peroxidation.
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