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Selen ve vyzivé ¢lovéka

Souhrn

Tato bakalatska prace formou literarni reSerSe shrnuje aktualni poznatky o chemickém
prvku selenu a jeho Uloze v lidském organismu. Jsou uvedeny jeho fyzikalni a chemické
vlastnosti, jak se na né&j pohlizelo v prabéhu let a pro¢ byl povazovan za zivot nebezpecny.
Spousta zemi po celém svété ma problém s nedostateCnym piijmem selenu. Napiiklad v
nékterych evropskych statech nebo na Novém Zélandu je selenu v pidé opravdu malo,
zatimco v nékterych regionech Ciny jsou jeho vysoké koncentrace zdravi nebezpeéné. Vedle
koncentrace pidniho selenu rozhoduji o celkovém piijmu také dostupnost, inhibi¢ni faktory
v pud€, nejcastéji zelezité slouceniny, nebo celkova vyuzitelnost prvku v organismu.
V lidském téle se selen Gc€astni mnoha biochemickych a fyziologickych funkei na bunécné
urovni, zejména ve formé¢ selenoproteinti plni enzymatickou roli jako antioxidant, pfi vyrobé
aktivniho hormonu §titné zlazy vystupuje jako katalyzator. Selen mé esencialni uc¢inky na
spravnou funkci imunitniho systému, pohyblivost spermii, snizovani rizika potratii a jeho
nedostatek mize zptisobovat riziko kardiovaskularnich onemocnéni a rakoviny. Uvedena je 1
situace v Ceské republice, jak se zjist'uje stav selenu v organismu, doporuéeny denni p¥ijem a

moznosti mirné¢ho navySeni deficitniho stavu selenu u ¢eské populace.

Kli¢ova slova: selen, stopové prvky, metabolismus, piijem z potravy



Selenium in the human nutrition

Summary

This bachelor thesis summarizes in form of a review current knowledge about the
chemical element selentum and its role in human body. The physical and chemical attributes
of selentum well as different views on selenium over the years and reasons why it was
considered life — threating are listed. A lot of countries in the world have problems with
deficit intake of selenium. For example, there is very little selenium in the soil of some
European countries and New Zealand, while there are high concentrations hazardous for
health detected in some regions in China. In addition to concentration of soil selenium, total
intake is determined by its biovailability, inhibitory factors, mostly ferric compounds and a
total utility in the body. In human body, selenium participates in many biochemical and
physiological functions at the cellular level. Particularly in form of selenoproteins, selenium
performs enzymatic role as an antioxidant and as a catalyst in the production of active thyroid
hormone. Selenium has essential effects on immune system, sperm motility, reduction the risk
of abortion and its deficiency may cause the risk of cardiovascular disease and cancer. The
work also deals with situation in Czech republic, how can be the selenium status determined
in the body, what is the reccomended daily intake and how can be selenium — deficient status

of Czech population possibly increase.

Keywords: selenium, trace elements, metabolism, dietary intake
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1 Uvod

Esencialni stopové prvky hraji vyznamnou roli pfi normalnim fungovani organismu.
Zasahuji do mnoha biochemickych a fyziologickych d¢€ji zejména na bunécné urovni.
Ovlivilujyi enzymovou aktivitu, imunologickou odpovéd, transport a metabolismus
nejriznéjSich molekul a v neposledni fad€ antioxida¢ni a antiradikdlovou ochranu organismu.
Stopové prvky mohou svoji ptitomnosti snizit riziko vyskytu raznych chorob, civilizacnich
nemoci jako jsou kardiovaskularni, zanétlivd onemocnéni, rizné typy malignit nebo rakoviny.
Aby byl prvek povazovan za esencidlni, musi se bézné¢ vyskytovat v Zivotnim prostiedsi,
objevovat se ve vSech zdravych tkanich a télnich tekutindch, ovliviiovat alespoil jednu
biochemickou funkci dilezitou pro pteziti organismu, deficitni piijem zplsobuje poskozeni
organismu a jeho nedostatek lze ptekonat suplementaci dané¢ho prvku. Zejména v poslednich
dvaceti letech je esencidlnim prvkim vénovana zvySena pozornost a je jim pfipisovan velky

vyznam.

Selen je pravé timto esencidlnim stopovym prvkem pottebnym pro organismus.
V lidském téle ma Siroké spektrum funkci, diky nimz zajem o néj stoupd. Je velmi aktivni
v antioxida¢ni ochrané organismu, podili se na syntéze hormoni S§titné zlazy a mnoho studii
se zabyva jeho ulohou pfi prevenci kardiovaskularnich onemocnéni, nddorovém bujeni, ale
také imunitnich funkcich nebo plodnosti. V malém mnoZzstvi je pro organismus esencidlni
naopak pti zvySenych davkach mize byt toxicky. Jeho pfijem je zavisly na obsahu prvku
v pudé¢, ze které ho Cerpaji rostliny. Obsah selenu v ptidach po celém svété je nerovnomérny,
existuji znacné geografické rozdily, kvili kterym maji v nékterych zemich problém
s dostate¢nym piijmem prvku. Ceské republika patii mezi tyto zemé&. Praci jsem pojal jako
shrnuti soucasnych poznatki o selenu, zvlasté¢ o jeho pifijmu potravou a vlivu na lidsky

organismus, z védeckych ¢lankti a odborné literatury.



2 Cil prace

Cilem bakalatské prace je vytvofit aktudlni literarni reSerSi o roli selenu ve vyzivé
Clov€ka a moznych zdrojich pfijmu tohoto prvku z potravy. Za timto ucelem bude selen
charakterizovan z hlediska jeho vlastnosti a funkci v Zivych organismech. Prace by dale méla
piinést informace o riznych formach vyskytu tohoto prvku a zdiiraznit projevy jeho
nedostatku 1 toxicity. V zavéru prace budou shrnuty vysledky vybranych studii zabyvajicich

se jeho roli v prevenci nékterych zavaznych onemocnéni.



3 Literarni reserse

3.1 Strucna historie

Selen byl poprvé izolovan vroce 1817 Svédskym chemikem Jacobem Berzeliem
Jonsonem a dlouho byl povazovan za toxicky, coz skutecné ve vysokych koncentracich je
(Mehdi et al., 2013). Toxicita tohoto prvku je zndma mnoho let. Young et al. (1982) uvadéji,
7e ji popsal uz cestovatel Marco Polo ve 13. stoleti, kdy cestoval z Benatek do Ciny a
pozoroval ji na svych zvitfatech. Teprve Shwartz s Foltzem vroce 1957 zjistili jeho
prospéSnou aktivitu, kdyz pi1 pokusech na krysdch objevili preventivni G¢inky selenu na
cirhozu jater. Zavislost na nedostatku selenu byla v Sedesatych letech prokézéna u dvou
epidemicky rozsitenych onemocnéni — Keshanské nemoci, ktera je zpiisobena nedostate¢nym
prisunem selenu ve vyzivé a onemocnéni Kashin — Beck (Kvicala, 2003a). Barceloux (1999)
udava, ze podle vyzkumu vroce 1973 byl selen potvrzen jako esencialni slozka glutathion
peroxidazy. Tento enzym brani polynenasycené membranové lipidy pied oxidacnim

poskozenim volnymi radikaly.
3.2 Fyzikalné — chemické vlastnosti

Selen se v periodické tabulce prvkli nachazi v VI. A skuping. Pti bézné teploté je to
pevnd latka, polokov a ma chemickou znacku Se. Spolu se sirou sdili stejnou afinitu k tézkym
koviim jako je kadmium, stfibro a rtut. Pouzivd se pro své dobré polovodicové vlastnosti
(White a Dubrovsky, 1994). Vyskytuje se ve valen¢nich stavech +6, +4, +2, 0, -2. Se — O
vazby jsou v niz§ich oxidacnich stavech kineticky reaktivnéjSi (méné termodynamicky
stabilni vzhledem k sirnym slou¢enindm). Organické vazby kovil se Se jsou mnohem pevnéjsi

nez na analogické slouceniny siry (Kvicala, 1999).

Se je stabilni a neoxiduje pii béznych teplotach. Kdyz hoti, vytvaii modry plamen a
oxid seleniCity (SeO,). Tato reakce je doprovazena charakteristickym nepiijemnym
zédpachem. SeO, se ve vode rozpousti a tvoii bezbarvou kyselinu seleni¢itou (H,SeOs3), kterad
se pouziva jako oxidac¢ni €inidlo. Z dal§iho oxidu — oxidu selenového (SeOs) vznika ve vodé
siln€j8i kyselina selenova (H>SeOy). Ta je siln€jsi oxidaéni ¢inidlo neZ kyselina sirova a je
schopna rozpoustét n€které drahé kovy. Reakci Se s kovem vznikaji selenidy. Selenidy
alkalickych kovli a kovl alkalickych zemin reaguji s vodou za vzniku selanu (H,Se). Selan
muze vznikat také pfi reakci Se s vodikem pii vysoké teploté (400 °C), je to velmi reaktivni a

toxicka latka (Mehdi et al., 2013).



3.3 Selen v prirodé

Vsechno zévisi na kolobéhu Se v pudé, kam se dostane zvétranim hornin, kde se
nejCastéji nachazi ve formé selenidd a seleniCitanl, spojenych se sirnymi mineraly.
Slouceniny Se v ptidé mohou dale cirkulovat, zalezi na jejich rozpustnosti, redox potencidlu,
hodnoté pH prostiedi, mnozstvi organické hmoty v piadé¢, Cetnosti srazek, ale 1 inhibici
zelezitymi hydroxidy. Rostliny pfijimaji Se svym kofenovym systémem, pfeméiuji ho na
organické formy selenomethionin a selenocystein. Rostliny pak mohou ¢ast Se uvoliovat do
ovzdusi, kde se pak ve form¢ deStovych srdzek vraci zpatky do pidy (Barceloux, 1999;

Rayman, 2000).
3.3.1 Pida

V zemské kife, ktera je primarnim zdrojem Se, najdeme koncentrace 50 — 90 ng/kg.
ZvySena koncentrace mize byt spojena s vyvielymi ¢i sedimentdrnimi horninami. Se se do
pudy dostavd hlavné zvétrdvanim podloznich hornin (FAO, 2002). Bisson et al. (2012)
uvadéji primérny obsah Se v puade 0,1 — 2 mg/kg. WHO (1996) uvadi, ze Se se v ptidach
vyskytuje v nékolika formach podle svych oxidacnich forem: selenidy (Se?), elementérni
selen (Se’), seleniGitany (Se™) a selenany (Se™®). V jednotlivych oblastech svéta existuji mista
s vy$$i nebo niZsi koncentraci Se v pudé€. Primérné hodnoty se vyskytuji v Kanadé (kromé
provincie Ontario) a ve velké casti USA (predevSim ve statech na atlantském a pacifickém
pobiezi). Nizké koncentrace najdeme v nékterych evropskych statech (Finsko, Svycarsko,
Ceské republika, Slovensko) a na Novém Zélandu. V Ciné jsou oblasti s velmi vysokymi
koncentracemi dosahujicimi az 1200 mg Se/kg 1 témét zanedbatelnymi koncentracemi (FAO,
2002). Obsah ptdniho Se vraznych svétovych regionech se odrdzi na dennim pfijmu

v jednotlivych zemich viz. tabulka €. 1.
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Tabulka €. 1: Geografické rozdily v piijmu selenu (png/den) u dospélych

Zemé Ptijem selenu pg/den
Cina — oblast s vyskytem Keshanské nemoci |3 — 11

Novy Z¢éland 11+3

Finsko (pted fertilizaci) 26

Finsko (po fertilizaci) 56

Slovensko 278

Kanada 98 — 224

USA 80 + 37

Venezuela 80 — 500

Cina — oblast s vysokym obsahem Se 1338

Zdroj: FAO, 2002
3.3.2 Ovzdusi

Se je do ovzdusi uvolilovan jako hydrogen selenid, coz je produkt metabolismu rostlin,
dale jako elementarni selen, seleniCitany a selenany ve formé castic. Hladina Se ve vzduchu v
obydlenych oblastech kolisa v rozmezi 0,1 — 10 ng/m’, ale vy3§i hladinu méZeme naméfit
naptiklad v oblasti huti. Pfitomnost Se v ovzdusi je spojena s ptirodnimi aktivitami jako ptidni
eroze, sopecna ¢innost a prirodni pozary, ale také souvisi s lidskou ¢innosti jako spalovani

fosilnich paliv (WHO, 1996).
3.3.3 Voda

Hladiny Se v podzemnich a povrchovych vodach se pohybuji od 0,06 do 400 pg/l. V
nekterych oblastech miize hladina Se v podzemnich vodach dosahovat az 6000 g/l
Koncentrace se zvysuje v disledku vysokého ¢1 nizkého pH, coz je zptisobovano konverzi na
slouceniny s vétsi rozpustnosti ve vode. Hladiny Se ve vzorcich z vefejnych dodavek vody po
celém svéte jsou vétSinou nizsi nez 10 pg/l, ale naptiklad pitnd voda z pudy bohaté na Se, v

oblasti Ciny, obsahovala 50 — 160 pg/l (WHO, 1996).
3.3.4 Rostliny

Koncentrace Se jsou zavislé na obsahu tohoto prvku v okolni pidé. Kyselost pudy
ovliviiuje pfijem a distribuci Se v rostlindch. Alkalick¢ pady uvoliuji vice Se, protoze

v téchto ptidach seleniCitany oxiduji na pro rostlinu piistupnéjsSi selenany. Selenany jsou
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rostlinou piijimany asi desetkrat vice nez seleni¢itany (Stadlober et al., 2001). Ob¢ formy jsou
metabolizovany v chloroplastech po stejnych drahach jako sira a zabudovavaji se do molekuly
methioninu, vytvaii tak selenomethionin, ktery je hlavni formou Se v rostlinach (Ellis a Salt,
2003). Existuji rostliny, které maji schopnost akumulovat vicenasobné vice Se neZ ostatni
rostliny, fik4 se jim selenomilné rostliny a patfi mezi n€ n€které druhy kozinch (4stragalus).
Tyto rostliny se pfirozené vyskytuji v nékterych oblastech Ciny a USA a pii poziti jsou
toxické pro zvitata (Finley, 2005).

3.3.5 Zivo&ichové

Organické slou€eniny jsou hlavni formou Se v Zivoc€iSnych tkanich. Aminokyseliny
selenomethionin a selenocystein se vdzou se na proteiny. Selenomethionin je do proteint
zabudovan nespecificky a piimo tak souvisi spfijmem selenomethioninu v potrave.
Selenocystein ma naproti tomu v organismu svoji metabolickou drdhu a je do proteint
zaClenovan specificky. Selenocystein byl nalezen zatim ve vSech funk¢éné definovanych

selenoenzymech, uvadi Barceloux (1999).
3.4 Metabolismus

Do organismu se Se dostava potravou v rizném mnoZstvi a riiznych chemickych
formach (Sunde, 2001). Udaje o metabolismu Se ukazuji rozdily v absorpci mezi
anorganickymi a organickymi formami. Anorganické slouceniny jsou velmi dobie
absorbovany, ale vtéle se zachovavaji hife nez organické jako je selenomethionin a
selenocystein (Fairweather et al., 2010). VSechny formy pfijaté z potravy jsou vyuZity pro
tvorbu selenoproteint a pievedeny na selenid (H,Se). Glutathion (GSH) pomahd preménit na
selenid anorganické slouceniny (Mistry et al, 2012). Selenid je zachytny bod pro
metabolizacni cestu selenocysteinu, aby se zaclenil do konkrétnich selenoproteint. Selenid je
fosforylovan na monoselenofosfat, ten je pouzit k selenizaci serin — tRNA a za piisobeni
specifického elongaéniho faktoru a specifické struktury mRNA SECIS (selenocystein
inserting structure) se vaze na triplet UGA. U jinych bilkovin znamena tento triplet ukonceni
proteinu. Aktivni selenoproteiny jsou pouze ty, do kterych je takto geneticky zabudovan
selenocystein, uvadi Hatfield (2001). Selenomethionin mtize byt také zaclenén do proteinu
pfimo a nespecificky tim, ze nahradi methionin (Schrauzer, 2000). MnoZstvi Se, ktery ¢lovék
pfijme a jeho hladina v téle ovliviiuji uroven jeho vylucovani. Hlavni formou vylu¢ovaného
Se v moci je trimethylselenoniovy ion. Sunde (2001) uvadi, Ze pti pfijimani vysokych davek
se muze Se vylucovat i plicemi ve form¢ dimethylselenidu.
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3.4.1 Biochemické funkce

v v s

¢innosti, kdy se selenocystein uplatiiuje v aktivnim centru enzymi. Tyto antioxidacni enzymy
chrani bunky pfed plisobenim volnych radikdli (Kvicala, 2003a). Bylo identifikovano 25
riznych selenoproteinti se selenocysteinem v aktivnim centru a mnohé z nich jsou dilezité
enzymy s nezastupitelnym vyznamem pro lidské zdravi (Rayman, 2012). Arthur et al. (1997)
uvadi, ze selenocystein zaclenény do proteinu na aktivnim misté a v témét plné ionizované

podobé¢ plni funkci velmi efektivniho biokatalyzatoru.

Funkéné mizeme rozlisit dvé rtizné skupiny enzymy, ve kterych se Se objevuje. Do
prvni skupiny spada glutathion peroxiddza a thioredoxin reduktaza, které jsou zodpovédné za
udrzovani bunééné imunity a kontrolu vysoce reaktivnich kyslikovych metaboliti. Do druhé

patfi jodthyronindejodaza, dilezit4 pro tvorbu hormont §titné zlazy (FAO, 2002).
3.4.2 Selenoproteiny
Glutathion peroxidazy (GPx)

Existuje osm forem GPx, kter¢ maji podobné vlastnosti. Jsou charakteristické
zpusobem a mistem pusobeni a také chemickymi formami. Spolu s vitaminem E udrzuje
v bufice nizké hladiny peroxidil a chrani tak bunééné struktury. Piisobi hlavné na H,O, a z n¢j
vzniklé¢ hydroxilové radikéaly, které jsou velmi reaktivni. Enzymatickd aktivita je pfimo
umérnd piijmu Se. Je zde tedy silnd vazba mezi nedostatkem Se a oxidanim stresem, uvadéji
Ducros a Favier (2004). Dle Kvicaly (2003a) se s vyjimkou fosfolipidni glutathion peroxidazy

jedna o tetramery, pticemz kazdy fetézec obsahuje v reakénim centru jeden selenocystein.
Cytosolova glutathion peroxidaza (GSHPx nebo GPx1)

GPx1 byl prvni identifikovany selenoprotein. Silny linearni vztah mezi koncentraci Se
v erytrocytech a aktivitou GSHPx byl prvnim biochemickym ukazatelem statusu Se. GSHPx
je pfitomna v bunéném cytosolu, kde funguje jako antioxidant redukujici H,O, a
hydroperoxidy mastnych kyselin. GPx1 se vyskytuje v celém téle (Rotruck et al., 1973).
Flohe (1989) prezentuje, ze vysoké hodnoty GPx1 byly naméfeny v erytrocytech, jatrech,

ledvinach a plicich.
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Gastrointestindlni glutathion peroxidaza (GPx2)

GPx2 chrani savce pred toxicitou hydroperoxidi mastnych kyselin, které¢ se do téla
prokazana také v jatrech. Oxidativni ¢innost GPx2 v oblasti kone¢niku pisobi proti
oxida¢nimu stresu a naddorovym onemocnénim v této oblasti, proto mize GPx2 pozitivné

pusobit proti rakovin€ kone¢niku (Chu et al., 1993).
Plasmaticka glutathion peroxidaza (GPx3)

Vysoka koncentrace GPx3 byla nalezena v ledvinach (Holmgren, 1989), kde miize mit
specificky antioxida¢ni ucinek v ledvinovych kandlcich nebo v mimobunééném prostoru.
Nicméné nékteré thioly napt. thioredoxin mohou piisobit jako elektronovy darce pro GPx3 a
podporovat tak tento antioxidant v plasmé (Holmgren, 1989). V plasmé reprezentuje GPx3 10
— 30 % nalezeného Se. Dale byla GPx3 lokalizovana v jatrech, placent¢ a muzskych

reproduk¢nich organech (Schwaab et al., 1998).
Fosfolipidni glutathion peroxidaza (GPx4)

GPx4 se také nékdy nazyva spermdlni jadrnd pro svou pfitomnost v jadie spermii.
GPx4 je nezbytna pro zrani spermii a muzskou fertilitu, chrani buniku pted oxidaci lipidovych
struktur membran v prub&hu zrani a stara se o integritu spermie. Plisobi jako monomer a 1i$i
se tak od ostatnich GPx, které tvofii tetrametry (Kvicala, 2003a). Krom¢ své antioxidac¢ni
aktivity dokaze GPx4 pfeménit cholesterol a jeho estery na méné aterogenni derivaty (Papp et

al., 2010).

Dalsi ¢ty glutathion peroxidazy byly objeveny pomérné nedavno a jesté neni znama
jejich funkce. GPx5 byla objevena v embryu (Fairweather et al., 2010). GPx6 byla objevena
pouze u lidi a svou strukturou je podobna GPx3, u GPx7 byl zaznamendn vztah mezi
vyskytem tohoto enzymu a ristem rakovinovych bunék a GPx8 byla nalezena
v endoplasmatickém retikulu, kde ziejmé chrani proteinové membrany. VSechna tato zjiSténi

uvadi (Brigelius a Maiorino, 2012).
Thioredoxin reduktazy (TR)

Existuji tfi thioredoxin reduktazy (TR1, TR2, TR3). Katalyzuji NADPH — dependentni
redukce thioredoxinu a fady dalSich substrati. Thioredoxin se ucastni mnoha bunécénych

procesi, proto jsou TR dileZitym regulatorem k udrZzeni mnoha enzymi v redukovaném stavu
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(Kvicala, 2003a). Thioredoxin stimuluje rychly nartst normalnich i nddorovych bunék a je ve
velké koncentraci pritomny pravé v nddorovych buikéach. ZvySeni TR miZze hrat dileZitou
roli v prevenci proti riznym formam rakoviny (Holmgren, 1989). TR jsou lokalizovany

v intracelularnim prostoru a také v mitochondriich (Ducros a Favier, 2004).
Selenoprotein P (SelP)

Témer 60 % Se v plasmé je zahrnuto v SelP, ktery obsahuje 10 selenocysteinti v
molekule. Plazmaticka GPx a SelP piedstavuji pies 90 % veSkerého plazmatického Se a
mohou slouzit jako transportni protein. SelP se syntetizuje v jatrech a plasmou je
transportovan do dalSich tkani. Mozny antioxidativni uc¢inek SelP u jaternich bunék uvadi

(Burk a Hill, 1994).
Selenoprotein W (SelW)

Selenoprotein W je nejmensi selenoprotein vyskytujici se v nejvét§im kvantu ve
svalech, ale byl nalezen 1 v jinych tkanich (Kvicala, 2003a). Pfi testech na zvifatech se
ukazalo, ze koncentrace SelW je dilezitd pro spravnou cinnost svalstva. Jeho funkce v

kosternim a srdec¢nim svalstvu u ¢lovéka jesté neni tpIn¢€ zndma (Yeh et al., 1997).
Jodthyronindejodazy

Skupina tfi selenoenzymi (jodthyronindejodazy) je zodpovédna za aktivaci hormont
Stitné Zlazy. Pfeména, neboli dejodace neaktivniho tetrajodthyroninu (tyroxinu, T4) na aktivni
hormon trijodtyronin (T3) je enzymatickd reakce. Tato reakce a celd kaskada vSech
dejodyzaci je zavisld na dostatecné koncentraci Se v organismu, nebot’ enzymy umoznujici
tyto dejodyzace jsou selenoproteiny, obsahujici v aktivnim centru Se ve formé selenocysteinu.
V kazdé buiice je pritomna aspon jedna dejodaza, ale vétSinou se vyskytuji vSechny tfi.
Zabezpecuji dostatecnou koncentraci aktivniho hormonu a podileji se tak na spravné funkci
hormonti §titné Zlazy. Systém dejodéz je napojen na regulacni sit’ v celém organismu a to se
projevuje na celé fadé dalSich mechanismil (Kvicala, 2003b). Do skupiny dejodaz spadaji tti

druhy enzymt, které se 1iSi svou lokalizaci v butice, kinetikou a funkci.
5> —dejodaza I (5’DI)

5’DI se vyskytuje témét ve vSech tkdnich a mize mit rozdilné funkce. Byl lokalizovan
v jatrech, ledvinach, §titné Zlaze a adenohypofyze. Je sloZzen ze dvou podjednotek, jeho

koncentrace jsou nizké a aktivitu jevi pouze v ptitomnosti fosfolipida (Kvicala, 2003b). 5°DI
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je zodpovédna za pfeménu neaktivniho periferniho tyroxinu (T4) na aktivni trijodtyronin

(T3), takze v krvi ptitomny T3 je produktem aktivity tohoto enzymu (Ducros a Favier, 2004).
5¢ —dejodaza 11 (5’DII)

Na 5’DII je bohata hlavné centralni nervova soustava, dale ji najdeme v hypofyze,
hnédé¢ tukové tkani a kosternim svalstvu (Ducros a Favier, 2004). Ve svém aktivnim centru
muze obsahovat selenocystein 1 cystein. Zalezi, v jaké tkani se nachazi. 5’DII se také ticastni
aktivace hormonil S§titné Z71azy, hlavné v tkanich, kde se nevyskytuje 5’DI nebo neni
dostatecna dodavka T3. Dalsi funkce souvisi s termoregulaci hnédé tukové tkané (Kvicala

2003b).
5¢ — dejodéza 111 (5°DIII)

5’DIII se vyskytuje témét ve vSech bunikach, nevyskytuje se pouze v mistech, kde je
produkovan T3 do ob&hu, tedy Stitné zlaze, jatrech, ledvinach a hypofyze. 5’DIII se nepodili
na aktivaci T3, ale na jeho desaktivaci a také na bocni reakci, kdy se T4 méni na inaktivni
trijodtyronin (rT3). Touto reakci reguluje 5’DIII okamzity stav T3 za piebytku T4 (Kvicala
2003b).

3.4.3 Detekce u ¢lovéka

Stav Se v organismu se Casto urcuje jeho koncentraci v séru. Na zéklad¢ pokust a
sledovani koncentraci plasmové GPx, byly ustanoveny primérné hodnoty mezi 90 a 150 pg
Se/l séra. Kriticka hodnota je 20 pg Se/l séra — pod touto koncentraci uz neni zarucena plna
zivotaschopnost vSech selenoenzymu. Dalsi kriticky bod, pod jehoZ hodnotou vzrista riziko
kardiovaskularnich onemocnéni, v€etné infarktu a mozkové mrtvice, byl ustanoven na 45 pg

Se/l séra (Salonen et al., 1982).

Hodnoty mezi kritickymi a optimalnimi koncentracemi neptedstavuji pfimé riziko
ohrozujici zdravotni stav, ale rezervy Se v organismu nejsou dostatecné v piipadé vétsi
potieby. Mlze se jednat o zdravotni potize, tézkou a soustavnou praci, u zen téhotenstvi a
kojeni. V takovych ptipadech mize dojit k odCerpani Se ztkédni, oxidacnimu stresu a
naslednému sniZzeni imunitni odezvy. Opacny problém je zvySeni koncentrace v plasmé a
tudiz toxicita. O toxicité¢ mluvime pii hodnotach vyssich nez 1000 pg Se/l séra (Yang a Zhou,

1994),
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Dal$im zpasobem kontroly Se v organismu je tubuldrni exkrece, kdy se koncentrace
Se méti ve vyloucené moci. Néve (1991) uvadi, Ze v oblastech s nizkym piijmem Se je moci
vylouc¢eno zhruba 50 — 60 % dlouhodobého piijmu. Jednotlivei poskytuji mo¢ za 24 hodin a

pti epidemiologickych méfenich je moZné pocitat s ranni mo¢i.

Pti primérném piijmu na obyvatele se kombinuje odhad piijmu (celkovy potravinovy
kos), kdy se obsah prvku ve vSech potravinach piepocita na pocet obyvatel a modelové diety,
kdy se analyzuji reprezentacni modelova jidla. Ve vysledku dostaneme primérné piijmy
v populaci, ale ne od jednotlivych osob. Tomuto urCovani se vytykd vysokd (10 — 30 %)

chyba (Kvicala, 2009).

Duftield a Thomson (1999) popisuji dalsi postup vypoctu piijmu pii spotiebé potravin,
vyzadujici dostatecny pocet sledovanych osob a znalost koncentrace prvku v potravinach, coz
v Ceské republice neni. Na Novém Zélandu byla pii vyzkumu spotieby potravin zjiiténa
souvislost mezi spotfebou a koncentraci Se v plazmé. Vysledky mohou byt zkresleny

nepfesnymi zaznamy, kdyZ se jidlo nevazi.

Ziejmé nejpresnéjsi metodou jsou takzvané zdvojené porce (duplicated diet), kterou
uvadéji West a Staveren (1991). Sledované osoby shromazd’uji po blize specifikovanou dobu
veskeré porce, které sni a ty se pak analyzuji. Velkou nevyhodou je pracnost a spolehlivost
sledovanych shromazd'ujic jidlo. ZevSeobecniuje se pouze mald skupina lidi ve stejném
regionu, ale lze analyzovat skupinové stravovani vriznych zafizenich jako nemocnice,

internaty, domovy diichodcti nebo vojenské jednotky.

Nizké koncentrace Se v télesnych tkanich difive nemohli podat dikaz o esencialité
tohoto prvku, protoze nebyly k dispozici potiebné analytické metody. Dnes se pouziva AAS
(atomova absorp¢ni spektroskopie), fluorimetrie, NAA (neutronovéa aktivacni analyza) a
v omezené miie pouzivand AES (atomova emisni spektroskopie), jejichz detekéni limity jsou

pro tyto ucely dostatecné nizké (Sheehan a Halls, 1999).
3.5 Prijem selenu

K udrzeni optimalni hladiny Se v organismu je potiebny jeho dostatecny piijem.
Ptitomnost Se v potravnim fetézci dovoluje zakladni pfisun tohoto prvku. Dychdnim a vodou
cloveék vstieba zanedbatelné mnozstvi Se. V oblastech, kde jsou pidy chudé na Se, je potieba
vyresit problém dostate¢n¢ho piijmu mikronutrientu. Ve Finsku, kde se v pidach nachdzi
malo, navic Spatné¢ vyuzitelného Se, doslo k ploSnému piihnojovéani piid solemi Se. Nabizi se
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otazka, kterd forma Se je nejvhodnéjsi a zda hnojit veSkerou ptidu nebo jen ornou (Kvicala,
2009). Od roku 1985 se ptidava k suspenzi hnojiva selenan sodny. Hladina Se je v hnojenych
pudach pravidelné sledovana a naptiklad koncentrace v obilninach obecné vzrostla v prvnich

letech hnojeni o témet dvacetinasobek (Hartikainen, 2005).

Dalsi moznost je dovazeni potravin z oblasti s vysokym obsahem Se v pud¢, kde se da
ptedpokladat i vysoky obsah Se v potravinach. Déle je mozné ptidavat Se do krmnych smési
hospodaiskym zvifatim a zvysit obsah Se v zivociSné produkci, zde se navySeni pfijmu
neprojevi napf. u vegetariani. Zavisi na form¢ ptiddvaného Se do krmnych smési.
Fairweather et al. (2010) uvadéji, Ze organické formy Se jsou biologicky dostupnéjsi pro
zivoCichy nez anorganické formy. Selenomethionin je absorbovan témét z90 %,
selenocystein je na tom z absorbci také dobfe. Témér 100 % anorganického selenanu je
absorbovano, ale vyznamna Cast z téla odejde moci. SeleniCitan se absorbuje z 50 % a v téle je

lépe zachovatelny nez selenan.

Jind moznost je, podobné jako u jodu, obohacovani potravin Se pfti jejich zpracovani
(cerealie, pe€ivo, uzeniny), nebo piimé dietetické dopliky ve formé seleni¢itanu sodného,
selenanu sodného, selenem obohacenych kvasnic nebo selenomethioninu. Také zde plati, Ze
organické formy Se jsou pro télo Iépe dostupnéjsi nez anorganicke (Kvicala, 2009). Naptiklad
Gosetti et al. (2007) méfili dostupnost riznych forem Se pro lidsky organismus v dopliicich
stravy. Pomoci spektroskopické analyzy zjistovali biologickou dostupnost organickych a
anorganickych forem Se komercénich suplementii zakoupenych v Iékdrnach. Zejména
naméfené hodnoty selenanu a selenicitanu byly velmi nizké a tudiZz pro organismus témeft

nevyuzitelné.

Zajimavou variantu popisuje Haug et al. (2007), kdy maji kli¢ici semena rostlin
vysokou biotransformaci Se a pieménuji anorganické formy na organické. Tuto metodu Ize
uplatnit u obilnin. Kli¢ici semena se ptidaji k normalnim a vyprodukuje se pecivo s vySSim

obsahem Se. LepSim biotransformatorem se vSak jevi selenem obohacené kvasnice.
3.5.1 Zdroje selenu

Obsah Se vrostlinnych organismech zdvisi na pidach, kde rostou a na jejich
schopnosti akumulovat Se. Cereélie a obili obsahuji pouze mezi 0 — 3 ug Se/g pfevazné ve
form¢ methioninu. N¢které druhy zeleniny jako hrach, fazole, raj¢ata, brambory, fepa

obsahuji do 6 pg Se/g, ale naptiklad cibule, cesnek a nékteré kostaloviny maji vysokou
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schopnost akumulovat Se — 17 pg/g. Ovoce obvykle obsahuje malé¢ mnozstvi Se, které
nepiekracuje 0,1 pg/g (Navarro a Cabrera, 2008). Podle Raymana et. al (2008) jsou velice
bohatym zdrojem Se para ofechy. Jsou sklizeny z obrovského prostoru Amazonie a jejich
obsah je velmi variabilni (az 500 pg/g Cerstvé hmotnosti), oviem mohou obsahovat baryum,
které mize byt ve vysokych davkéch toxické. Dumont et al. (2006) udava, ze brazilské para
ofechy jsou velice bohatym zdrojem sirnych aminokyselin, tudiz selenomethionin muze

nespecificky nahrazovat methionin a para ofechy jsou tedy velmi dobrym zdrojem Se.

Zivo&isné zdroje obsahuji Se v zavislosti na jeho mnoZstvi ve stravé zvifat. Mléko a
mlécné vyrobky obsahuji v priméru 0,1 — 0,3 pg Se/g, svalovina zivoc¢icha 0,1 — 0,4 ug Se/g,
jatra a dalsi organy, ale také motské ryby 0,4 — 1,5 ug Se/g. Hlavni formou ptijimaného Se je

selenomethionin, v men$im mnoZstvi selenocystein a seleni¢itany (Graham, 1991).
3.5.2 Doporucena denni davka

Kvicala (2003a) upozoriiuje, ze se ve svété uskutecnilo mnoho pokusti a pozorovani
sledujicich potiebu Se v lidském organismu a bylo vytvoieno mnoho vyzivovych doporuceni.
Vétsinou berou na zietel vék, pohlavi a pohybuji se v rozmezi 40 — 80 ng Se pro dospélou

osobu za den.

Prvni snaha o urceni optimalni hranice pfijmu Se byla ucinéna vroce 1980, kdy
Komise pro potraviny a vyZzivu v USA (Committee on Dietary Allowances, Food and
Nutrition Board) doporucila ptijem Se pro kojence, déti a dospélé 50 — 200 pg Se/den. OvSem
nebyly k dispozici dostatecné tdaje pro lidi, vychdzelo se tak z experimentl na zvitatech.

Doslo k rozporiim mezi odborniky a k navrzeni riiznych doporuceni v riznych zemich.

V roce 1987 bylo v Australii zavedeno RDI (Recommneded Daily Intake) pro Se, tedy
doporu¢eny denni ptijem. Na zaklad¢ pozorovani byl definovan piijem Se na 80 pg pro muze

a 70 pg pro zeny (Kvicala, 2009).

Ziejmé nejznaméj$i doporuceni prinesla Nutri€ni komise Akademie Véd USA zroku
1989, kdy ustanovila RDI 70 ug Se/den pro muze a 55 pg Se/den pro zeny. V roce 2000
stejnd komise snizila RDI na 55 pg Se/den, upustila od vahovych rozdilii a sjednotila
doporuceny piijem pro muze i Zeny (Kvicala, 2009). WHO (1996) také sjednotila doporuceni
pro muze a zeny podle americké komise. Spolecna komise WHO, FAO a IAEA definovala

16 pg/den pro Zeny. Naopak bezpecny maximalni ptijem je doporucen v rozmezi 400 — 600
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pg Se/den. Vyss§i davky mohou zplisobovat problémy v gastrointestinalnim traktu ¢i

periférnim nervovém systému. V evropskych zemich je CastéjSi nedostatek Se a hledaji se

cesty k odstranéni tohoto deficitu (WHO, 1996)
3.5.3 Situace v CR

Ceska republika, stejné jako Némecko, lezi v pasmu chudém na Se, kde se
predpoklada nizky obsah Se a také jeho horsi pfijem rostlinami. Analyzy provedené Kvicalou
(2003a) porovnavajici koncentrace Se v krevnim séru nahodné vybranych obyvatel regiont ve
veku 6 — 65 let ukazuji nizky stav selenu v populaci. Primérna koncentrace se pohybuje mezi
42 — 65 ng Se/l séra. Détska ¢ast populace ma koncentraci o néco nizsi nez dospéli obyvatelé
a rozdily mezi pohlavimi byly minimalni. Stav Se je rizny v odliSnych regionech, snizuje se
Klatovsku. Témét polovina obyvatel CR spad4 pod hodnoty 20 — 55 pg Se/l séra a to je silny
deficit, ktery milzZe zvySovat riziko chorob zavislyjch na oxidativnim stresu,
kardiovaskularnich onemocnéni nebo zanétlivych onemocnéni. Prace Bleys et al. (2008)
ukazuje, ze optimalni koncentrace sérového Se by se méla pohybovat mezi 120 — 150 pg Se/l

séra. V porovnani s t€émito optimalnimi hodnotami je hladina Se v nasi populaci velmi nizka.
3.6 Vliv na zdravi ¢lovéka

3.6.1 Toxicita

Symptomy toxicity Se byly pravdépodobné popsany dlouho pied jeho objevenim.
Marco Polo, pii své cest¢ ve 13. stoleti po hedvabné stezce, zaznamenal ptitomnost
jedovatych rostlin v ¢inské provincii Shanxi. Zvitata, ktera se témito rostlinami zivila, utrpéla
akutni a chronické otravy. Ve skuteCnosti to byly rostliny, kter¢ ve velkém mnozstvi
akumulovaly Se a o nichz se aZ do roku 1930 nevédélo. V 19. stoleti byla na zapadé¢ USA
identifikovana chronickd toxikoza (v ptfipadé Se — selenoza) takzvana alkalicka choroba,
vyskytujici se u zvifat pasoucich se v oblastech s vysokym obsahem Se. Ptiznaky tohoto
onemocnéni jsou nekrozy, odpadavani kopyt, vypadavani srsti, Spatny rist, snizena schopnost
rozmnozovani a v extrémnich ptipadech az smrt zvifete. V téchto souvislostech je snadné
pochopit, pro¢ byl Se dlouho povazovan pouze za environmentéalni toxikant. Nalezy v roce
1980, kdy ptebytek Se zplsobil viditelné deformace a thyn vodniho ptactva v jezefe
Kesterson v Kalifornii, jeSté¢ zvySily znepokojeni tykajici se tohoto prvku a Zivotniho

prostiedi (Hartikainen, 2005).
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Molekularni mechanismy toxicity zlstavaji dosud nejasné. Anundi et al. (1984) a
Hoftman (1977) nabizeji moZnosti jako vyCerpani glutathion peroxidazy, inhibice proteinové
syntézy nebo vy&erpani S — adenosyl — methioninu. Zadna sjednocujici hypotéza zatim nebyla
prokazana a je pravdépodobné, ze mechanismy zavisi na jednotlivych sloueninach. Pouze
zhorSenéd schopnost ristu byla prokazana u laboratornich zvitat snizenou sekreci riistového
hormonu. Hogberg a Alexander (1986) uvad¢ji, ze toxicita zavisi na formé ptijimaného Se.
Nejvice jsou toxické anorganické formy — seleniCitan a selenan, poté organicky

selenomethionin.

Chronické otravy se projevuji po n€kolikamési¢nim zvySeném piijmu. Mezi ptiznaky
patfi ldamavost vlasi a nehtii, zdnéty nehtového lizka, suchost a vypadavani vlast, svédéni na
pokozce hlavy, podrazdénost a tnava. ZvySené vylucovani dimethylselenidu zplisobuje
typicky ¢esnekovy zapach dechu (Barceloux, 1999). Podle Sundeho (2001) Ize tyto ptiznaky
pozorovat pii piijmu 3200 — 6700 pg Se/den, mirnéj$i zmény mohou nastat uz pii piijmu

kolem 1200 pg Se/den.

V Ciné studoval endemické otravy zptisobené zvysenym vyskytem Se v ptidé Yang et
al. (1983). Postizeno bylo 49 % z 249 obyvatel péti vesnic s dennim ptijmem Se asi 5000
pg/den. Hlavnimi ptriznaky byly kiehké vlasy, nové vlasy bez pigmentu, tloustnuti a lamani
nehtt, Casté 1éze na kizi, hlavné na hibetech rukou, nohou, piedlokti a krku. Postizena kiize
byla Cervend a otekld, nasledoval vznik puchyii. Pfiznaky neurologickych poruch byly
pozorovany u 18 z 22 obyvatel jedné tézce postizené obce. Pacienti si stézovali na bolesti a
nepiijemné svédéni kize. V oblasti byla také postizena Zivoc¢iSna vyroba. Denni piijem u
pacientl s klinickymi ptiznaky selen6zy byl odhadnut v priméru na 4990 pg Se/den. Se ve

formé selemethioninu byl naméten v ryzi a kukufici.

Akutni otravy se u Clovéka objevuji ziidka. Pii1 jednordzové davce 250 mg Se muize
dojit ke zvraceni, srdecnim, respiracnim selhdnim az smrti po n€kolika hodindch od piijmu

(Barceloux, 1999).
3.6.2. Deficitni prijem

Schwarz a Foltz (1952) navZzdy zménili pohled na Se, ktery byl pokladdn pouze za
toxicky. V sérii laboratornich pokust ucinili vyznamné zjisténi, Ze Se je kriticky prvek pii
prevenci jaternich nekr6z u potkanil. Nasledné studie s domacimi zviraty ur¢enych k produkei

ukézaly, ze deficit Se byl zakladni pfi¢inou nékolika metabolickych onemocnéni, ktera se
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povazovala za neléCitelna. Napiiklad Mayland (1994) uvadi ve své praci nutri¢ni svalovou
dystrofii zvanou ,,white muscle disease®, postihujici srde¢ni i1 kosterni svalovinu hlavné u

mladych zvitat. V roce 1963 byla tato nemoc diagnostikovana ve 30 z 50 stati USA.

Diikazy potvrzovaly, ze suplementace Se zvySuje schopnost rlstu a reprodukce u
hospodaiskych zvitat. Nakonec chovatelé, v oblastech s nizkym vyskytem Se v puade,
pochopili, Ze jejich zvifata potiebuji dostatecny prisun Se. Ve Finsku bylo prokéazéano, ze
nedostatecny prijem Se vkrmivu je zodpovédny za Spatnou vyZzivu prasat, coz vede
k snizenému zisku. Od roku 1969 jsou tedy vSechna komer¢ni krmiva tamnimi zemédélci
doplnéna o seleniCitany. Nemoci zpusobené deficitnim pi{jmem mohou byt fatdlni.
Kazdopadné zplsobuji nemoci, snizuji reprodukci zvifat a tim padem 1 nizké nutrini

produkty pro ¢lovéka (Hartikainen, 2005).

Negativni dopad na lidské zdravi mé 1 nizky obsah Se v zemédé&lskych produktech.
obsah Se nizky. V téchto oblastech se vyskytuji dvé endemickd onemocnéni. Keshanska
nemoc je multifokalni myokarditita vyskytujici se pfedevsim u déti do 10 let a zen. Kashin —
Beck syndrom je revmatické onemocnéni, zplisobujici zvétSené klouby, zkracené prsty a
v extrémnich piipadech nanismus. Choroby se vyskytuji na velice rozsdhlém tuzemi Ciny,
hlavné v ¢astech zemé s ptevahou vyskytu ¢ernozemi a hnédozemi, tam je Se malo rozpustny
ve vod¢ a tudiz Spatné biologicky dostupny. Hartikainen (2005) uvadi, Ze hlavni pfi¢inou
onemocnéni z nedostatku Se je deficit prvku, ale spoluptisobi 1 dalsi faktory. U Keshanské

nemoci je to virova infekce, u Kashin — Beck syndromu je to soucasny deficit jodu.

Zapadni zem¢ také projevily zdjem o stavu Se u ¢lovéka. Rayman (2000) popisuje, ze
jeho zdravotni a klinické ucinky jsou nyni 1épe srozumitelné. Predpoklada se, ze nizky piijem

Se pfispiva ke zvySenému riziku kardiovaskuldrnich, virovych onemocnéni a rakoviny.

Hatfield (2001) popisuje nésledky deficitu. Prvni faze je charakterizovdna snizenym
obsahem glutathion peroxidazy a zhorSenou imunitou, coz zvySuje pravdépodobnost virové
nebo bakterialni ndkazy. Pfi koncentraci 40 — 50 pg Se/l séra je pravdépodobné riziko
onemocnéni, ale jenom minimalni dlouhodobé sniZeni v oblasti nedostatku miZe mit za
nasledek vznik chorob, zplisobené oxidativnim poskozenim buné¢k. Pti dal$i fazi je nedostatek
Se velmi kriticky a zasazeny jsou veSkeré jeho funkce v metabolismu. Ochranné a regula¢ni
ucinky selenoproteini jsou ohrozeny, objevuji se epidemiologickd onemocnéni, kterda mohou

kon¢it smrti. Pfidavkem Se do stravy lze tyto stavy piekonat. Rayman (2000) vyzdvihuje
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dalezitost dodrzovat spravny piijem Se u pacienti s dlouhodobou parentalni vyzivou a
fenylketonurii. Déale by se mélo hledét na skupiny obyvatel se zvySenou spotiebou nebo
snizenym piijmem. Jedna se o sportovce, tézce pracujici a hlavné t€hotné nebo kojici zeny
(vyvoj plodu, tvorba mléka). Kojenci a déti potiebuji vSechny stopové esencialni prvky ke
spravnému vyvoji. Seniofi maji sniZzeny pfijem potravy kvantitativni a také kvalitativni a ve

vy$$im véku mnohdy omezenou absorpci Se z potravin.
3.6.3 Onemocnéni
3.6.3.1 Keshanska nemoc

Prvni zavazna choroba zapii¢inénd nedostateCnym piijmem Se se nazyvd Keshanska
nemoc (Keshan disease). Teprve po 40 letech rozsahlého vyskytu a neznamého etiologického
puvodu byla v roce 1935 tato nemoc pojmenovéana a ddna do souvislosti s nedostatkem Se.
Toto onemocnéni se objevuje v oblastech Ciny, kde je velmi malo Se v puds. Postizené
oblasti lezi v Sirokém pasu tahnoucim se od severovychodu na jihozapad zemé. Kyselé pudy
s vysokym obsahem organické hmoty a oxidl Zeleza jsou pfic¢inou nedostatku. Se se vaze na
slouceniny, které maji snizenou biologickou dostupnost a diky tomu je obsah Se v rostlinach
daleko mensi. Naptiklad v obilnych zrnech z této oblasti bylo naméfeno méné nez 0,01 pg
Se/g. Hlavni skupinou obyvatel postizenych nedostatkem Se jsou rolnické rodiny zijici na
venkové. Nemoc se vyskytuje u déti od 2 do 10 let a Zen ve fertilnim obdobi zivota (Ge a

Young, 1993).

Mezi typické projevy patfi Gnava 1 pti nizké zatézi, ztrata chuti k jidlu, srde¢ni arytmie
az srdecni selhdni. Koncentrace Se v téle je velmi nizkd, coz vede ke sniZzené aktivité
glutathion peroxidazy. Onemocnéni mad znacné sezonni kolisani vyskytu. V 1ét€ se s vétsi
intenzitou objevuje na jihu, vzim¢ na severu a mize se rozvinout jiz po tiimésicnim
vystaveni v deficitnich podminkdch. Jakmile je nemoc plné vyvinuta, 1écba Se je net€inna.
Podobnost mezi Keshanskou nemoci a white muscle disease zptsobila zavedeni seleni¢itanu
sodného s vitaminem E jako suplementu. Vyskyt onemocnéni se snizil, nepodafil se vSak

eliminovat (Levander a Beck, 1997; Yang et al., 1984).

Diplock (1987) dodava, Ze Keshanskd nemoc je multifaktoridlniho plvodu, coZz
znamena, ze vedle nedostatku Se plsobi jesté dalsi slozka. U pacientl byla nalezena virova
infekce — skupina enterovirti fadicich se do kmene Coxsackie. Po aplikaci viru do tél

laboratornich potkani se rozvinula nekrdza srde¢ni svaloviny. Ztoho lze usoudit, zZe

23



Keshanskd nemoc je multifaktoridlni onemocnéni s virovou slozkou, hlavnim faktorem vSak

zustava nedostatek Se.
3.6.3.2 Kashin — Beck syndrom

Druhou chorobou zptsobenou deficitem Se je Kashin — Beck syndrom. Je to
endemické onemocnéni kloubll (osteoartropie), vyskytujici se v oblastech Ciny a Sibife,
hlavné ve Spatné dostupnych lokalitach s jednostrannou stravou. ZvySeny vyskyt byl
zaznamenan u déti od 5 do 13 let. Spole¢né znaky vyskytu nemoci jsou degenerace kloubi
rukou 1 nohou, strukturdlni zkréceni prsti a dlouhych kosti snaslednou retardaci a
zakrnénym. | kdyZ neni toto onemocnéni shodné s Keshanskou nemoci, i Kashin — Beck
syndrom se vyskytuje v mistech, kde je Se Spatn¢ dostupny. DéEti s touto nemoci méli velmi
nizky obsah Se ve vlasech i plasmé, tudiz snizenou aktivitu glutathion peroxidazy. Etiologie
onemocnéni nebyla pIné vysvétlena, nicméné jako dalsi faktor se uvadi kontaminace obilovin,
rostoucich v napadenych oblastech, mykotoxiny. Sviij vliv na onemocnéni ma i nedostatek
jodu. Pfi rozvijejici se nemoci je mozna, ¢asto UspéSna, 1écba podavanim zvySenych davek
Se. Podavani selenové suplementace vedlo k snizenému vyskytu Kashin — Beck syndromu (L1

et al., 1984).
3.6.4 Antioxidativni Gcinky

Je znamo, Ze v organismu vznika spousta volnych radikali jako superoxid (O,), oxid
dusnaty (NO) nebo peroxid (H,O;). Tyto velmi reaktivni latky vznikaji pifi rGznych
biochemickych reakcich, hlavné v elektronovém transportnim fetézci v ramci systému P450
na mitochondriich nebo pfi obranych reakcich primarni imunity realizované bilymi
krvinkami. Pfebytek volnych radikali je nezadouci a mize vést k poskozeni tkani (Halliwell a

Gutteridgem, 2007).

Ve snaze vyrovnat se s potencidlné Skodlivymi oxidanty organismus endogenné
produkuje antioxidacni enzymy jako superoxid dismutazy (SOD) a glutathion peroxidazy
(GPx), které maji za ukol z nebezpecnych reaktivnich latek vytvotit méné nebezpecné. Dalsi
skupinou jsou scravengery, které pasivné piijimaji elektrony. Patii mezi né¢ vitaminy E, C a
karotenoidy. Antioxidanty se snazi zabranit tvorbé stale novych volnych radikald, oxida¢nimu

stresu a udrzet rovnovazny stav (Diplock et al., 1998).

Pravé enzym GPx, obsahujici v molekule Se, se podili na regulaci vysoce reaktivnich

kyslikovych metabolitii v tkanich. Tyto metabolity jsou nezbytné pti nizkych koncentracich
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pro udrZzeni bunééné odolnosti pfi infekcich, avSak vysoce toxické pii1 produkovani
v nadbytku. Role Se v cytosolovém enzymu GPx byla poprvé navrzena v roce 1973. Behem
stresu, infekce nebo poranéni tkani mohou selenoenzymy chranit pied Skodlivymi ucinky
peroxidu vodiku nebo na kyslik bohatych volnych radikalti. Tato skupina enzyma dokaze

katalyzovat destrukci peroxidu vodiku nebo hydroperoxidy lipidu.

H202 + 2GSH — 2H20 + GSSG
ROOH + 2GSH — ROH + H20 + GSSG

GSH znaci glutathion a GSSG jeho oxidovanou formu. Existuje nékolik forem GPx,
liSici se distribuci v tkanich a citlivosti na vyCerpani zasob Se. Plasmové a cytosolova GPx
patii mezi prvni selenoenzymy s poklesem aktivity pfi nedostate¢ném piijmu. Velmi dulezita
je fosfolipidni GPx, kde v4zédna na membranach, odbouravéd lipidové peroxidy. Tento
selenoenzym ma SirS§i metabolickou roli, kdy synergicky plisobi s vitaminem E pii syntéze

prostaglandint (Arthur et al., 1996; Mairrino et al., 1991).

Allan et al. (1999) uvadé;ji dalsi skupinu selenoenzymii zvané thioredoxin reduktazy
(TR), kter¢ odpovidaji za redox stav thiolovych skupin protein. Piispivaji tak
k antioxidativni ochrané¢ organismu, ale mezi dalsi funkce patfi transport elektrona
k esencidlnim biosyntetickym enzymim, thiolova redukéné — oxidaéni kontrola

transkripcnich faktorti nebo redukce seleni¢itanu a radikalu askorbylu.
3.6.5 Stitna Zl4za

Se ma velmi dalezity vliv 1 na spravnou funkci §titné Z1azy, ktera disponuje vzhledem
ke své hmotnosti nejvétSim mnozstvim Se vtéle. Co se ty¢e dodavek Se pii jeho
nedostatecném piijmu, je Stitnd Zldza uprednostiiovanym orgdnem. Vys$i postaveni ma uz
pouze nervova soustava. Skupina selenoenzymi nazvanych dejodazy je duilezitd pti konverzi
prohormonu tyroxinu (T4) na fyziologicky aktivni formu trijodthyronin (T3), ¢imz zajiSt'uji
regulaci aktivniho hormonu a opétovné vyuziti jodu. Uz pi1 mirném nedostatku thyroidealnich
hormonti miZze organismus vykazovat snizen¢ fyzické 1 duSevni schopnosti. Pfi vétSim
nedostatku se miZeme setkat se zdvaznymi nemocemi jako struma nebo kretenismus

(Kvicala, 2003b).

Contempré et al. (1992) prokazali na zvifecich modelech i1 epidemiologickych vyzkumech
populaci, ze pii silném deficitu Se a také jodu, byl zaznamenidn vyznamny nedostatek

hormont §titné zl14zy. Navic Beckett a Arthur (2005) upozoriuji na vliv selenoenzymi GPx,
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kter¢ chrani struktury thyrocytd na membranach pied pisobenim peroxidu vodiku
piechéazejicim do thyrocytu. Pfi studiich na zvitatech pfisli tito autoii také na to, ze silny
nedostatek Se vede ke snizeni syntézy dejodazy I v jatrech, ledvinach a svalech. Dochazi ke
zvySenému pomeéru T4/T3 a rovnovaha se méni v neprospéch fyziologicky uc¢inn¢j$iho T3.
Dejodéza II vykazuje zménu v aktivité az pti silném nedostatku Se, projevujicim se naptiklad
zménou metabolismu tuk v hnédé tukové tkdni a miize to byt 1 ditvod abnormalni regulace

Stitné zlazy hypotyzou.

Vanderpas et al. (1990) uvadéji, ze pti studiich v africkém Zairu byl prokazan
soucasny nedostatek Se 1 1. Deficit I zpiisobuje zvySenou tvorbu peroxidu a deficit Se vede ke
snizené aktivit¢ GPx, coz ma za nésledek oxida¢ni poskozeni. Kombinace nedostatku obou
prvkli mize vyvolat myxedematdzni kretenismus (sniZzeni inteligence), ktery se na n¢kolika
mistech v Zairu objevil. Kvicala (2003b) dodava, ze pti podani Se postizenym se obnovila
syntéza dejoddz a hladina hormont se prudce zvysila. Po nckolika tydnech se ovSem
vycerpala nizka zdsoba I a doSlo opét k poklesu. Stav sledovanych se zlepSsil az po soucasné

suplementaci obou prvkd.
3.6.6 Studie zabyvajici se prevenci
3.6.6.1 Rakovina

Nékolik prospektivnich studii, které uvadi Rayman (2012), poskytuje dikaz o
profitujicim G¢inku na vyskyt rakoviny pii zvySeném stavu Se v organismu. Naopak snizeny
obsah Se zvySuje vyskyt rakoviny a ndsledné umrti az Sestkrat. Zkoumal se efekt na riziko
rakoviny plic, mocového méchyte, tlustého stieva a konecniku, jicnu, zaludku, §titné zlazy a
prostaty. Antikarcinogenni potencidl selenosloucenin spoc¢iva v ochrané¢ DNA proti mutacim,
zptsobenych piedeviim volnymi radikaly. U¢inek je zavisly na davce a také formé piijatého
Se. Spallholz (2001) dodava, ze methylové slouceniny Se maji silny protinadorovy ucinek a
jsou daleko uc€inngj$i nez seleniCitan a selenomethionin. Je to zpisobeno rozdilnym

metabolismem sloucenin.

Clark et al. (1996) ve své studii NPC (Nutritional Prevention of Cancer) oslovili 1312
dobrovolnikli z jihovychodni ¢asti USA, u kterych byla zjisténa rakovina kaze. Témto
dobrovolnikiim bylo podavano 200 pg Se/den ve formé selenem obohacenych kvasnic po
prumérnou dobu péti let. Celkova umrtnost zplsobena rakovinou klesla o 50 %, navic

incidence rakoviny klesla o 67 % u prostaty, 58 % u tlustého stfeva a kone¢niku a 46 % u

26



plic. Na druhé¢ stran¢ uvadi Rayman (2012) zvySené riziko diabetu druhého typu pozorované u
dobrovolnikli studie. ZvySené davky Se jsou prospésné pro jedince s nizkym stavem Se. U
populace s adekvatnim piijmem Se nejsou dopliky vhodné a mohou byt pfiCinou diabetu

druhého typu.

Velmi rozséhlou studii SELECT (Selenium and Vitamin E Cancer Prevention Trial)
uvadi Rayman (2012). Vice nez 30 000 americkych muzi uzivalo denn¢ 200 pg Se ve forme
selenomethioninu a byl pozorovan vliv Se a vitaminu E na sniZeni rizika rakoviny prostaty.
Studie byla zastavena pro negativni vysledky. Objevila se dermatitida a nepatrné zvysSeni
rizika rakoviny prostaty. Pfi¢inou byly pomérné vysoké davky Se a fakt, ze témét Zadni
ucastnici nepatfili do rizikové kategorie ohroZenych rakovinou prostaty vlivem sniZeného

stavu Se v téle.

Whanger (1992) uvadi protektivni ulohu Se pii redukei toxicity nékterych tézkych
kovli (Hg, As, Cd, Pb) a snizovani karcinogenity pfirozenych i antropogennich karcinogenti.
Té&zké kovy se vazou na selenoslouceniny a takto inaktivované putuji do jater nebo ledvin. Pti
snizeni karcinogenity pomdaha Se zkracovat nebo ménit metabolismus karcinogeni a
zasahovat tak do jejich piisobeni. Toxickym latkam jsou vystavovani predev§im obyvatelé

v industrializovanych oblastech.
3.6.6.2 Kardiovaskularni onemocnéni

Rayman (2012) ve své praci uvadi, ze Se mlZe organismus chranit pied
kardiovaskularnimi nemocemi. Dostatecnd koncentrace GPx zabranuje oxidaci fosfolipidii,
zamezuje shlukovani krevnich desticek a vzniku naslednych srazenin, snizuje agregaci LDL
cholesterolu na sténdch artérii. Pfi nizkych hladinach Se nejsou likvidovany hydroperoxidy,
misto prospéSnych eikosanoidi a prostacyklini vznikaji tromboxany, které mohou

zpusobovat agregaci krevnich desticek a tvorbu trombt zvlasté nebezpecnych pro koronarni

cévy.

Meta analyza Flores — Mateo et al. (2006) skladajici se z 25 jednotlivych studii, které
se zabyvaly vztahem mezi obsahem Se v lidském téle a kardiovaskularnimi nemocemi,
skute¢né prokazuje, Ze u pozorovanych s nizkym ptijmem Se je vysSi riziko aterosklerozy a

ischemické choroby srdecni.

27



3.6.6.3 Imunita

Bylo provedeno mnoho laboratornich testli, kde se Se jevil jako dalezity pro imunitu u
zvitat, ale dikazl o stejném efektu na ¢loveéka je malo. Se ma stimula¢ni G¢inek na imunitni
systém a zvySuje proliferaci aktivovanych T — lymfocyti. Lymfocyty vykazovaly zvySenou
schopnost vyzrat na cytotoxické lymfocyty, které ni¢i nadorové bunky. Zvysila se 1 aktivita

ptirozenych ,,zabijeci* (Rayman, 2012).

Studie, kterou uvadi Broome et al. (2004), ukazuje na pozitivni vysledek pti doplnéni
imunitniho systému pomoci Se. Dospéli z Velké Britanie, s nizkym stavem Se, uZzivali 50 a
100 pg Se/den ve formé seleniCitanu sodného. Imunitni odezva u sledovanych jedinct se

obnovila a organismus se s virem vypotadal rychleji nez u jedincti s placebem.
3.6.6.4 Reprodukce

Rayman (2012) uvadi, ze se u muzi v mitochondriich, tvoticich plast’ spermii, nachdzi
GPx4. V pocatecni fazi spermatogeneze, kdy vznika velké mnozstvi volnych radikal, plni
GPx4 antioxida¢ni funkci a chrani spermii, zatimco v pozdé€j$i fazi tvofi vzajemné vazby
s proteiny a stava se tak soucasti mitochondridlniho plasté obklopujici bicik, ktery je dalezity
pro motilitu spermie. Barrington et al. (1997) dodava, ze u Zen s nedostatkem selenu piibyva
pocet potrati v prvnim trimestru téhotenstvi. Pfi¢inou ranych potratli je ziejme snizena

aktivita glutathion peroxiddz a poskozeni bunéénych membran 1 samotné DNA.

Scott a MacPherson (1998) ve své studii potvrdili efekt Se na pohyblivost spermii u
skotskych muzl. Pozorovani sub — fertilni muzi uzivali 100 ug Se/den po dobu 3 mésict. U
11 % muzh uzivajicich dopln€k doslo k obnoveni pohyblivosti spermii a mohli tedy zplodit
dité¢, zatimco v kontrolni skupin€ nedoSlo k obnoveni fertility. Nicméné podavani
dvojnasobného mnozstvi Se u polskych sub — fertilnich muzii béhem podobného obdobi

neprokazalo pozitivni vliv na pohyblivost spermii, upozoriiuje Rayman (2000).
3.6.6.5 Virova onemocnéni

Se mlize byt dalezity 1 v ochrané¢ bunck pred bakteridlni a virovou infekci. Beck et al.
(1995) uvadégji, ze neSkodné viry se mohou vlivem nedostatku Se stat patogennimi. Tato
pfeména muize byt eliminovana zvySenym piijmem Se. Virus kmene Coxsackie byl izolovan
z krve postizenych Keshanskou nemoci a ptedpokladd se, Zze je to kofaktor této

kardiomyopatie. Se — deficitni mysi byly nao¢kovany timto virem, doslo k mutacim v genomu
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a projevily se stejné priznaky jako u lidi. Mutace byla nevratnd a navic bylo identifikovano
dalSich Sest forem s vysSi virulenci. Na zvifecich modelech byl prokézan piechod dalSich
nepatogennich organismil na patogenni pii nedostatecném piijmu Se. Naptiklad Se — deficitni
mySi byly naoCkovany virem chiipky, ktera se vyvinula v mnohem agresivnéjsi kmen

postihujici plice a se schopnosti pfechazet na mysi s normalnim stavem Se.

Baum et al. (1997) publikovali zjisténi, ze obsah Se v plasmé je silnym prediktorem u
vysledki infekce HIV. Pacienti s hodnotou Se v plasmé pod 85 pg/l maji 20x vyssi
pravdépodobnost umrti na nasledky HIV neZ pacienti s dostatkem Se. Shortt et al. (1997) ve
své studii u skotské populace potvrzuji vysledky, které namétili Baum et al. (1997), pouze

posunuli hranici pro zvySeni mortality a urychleni priibéhu onemocnéni na 60 pg Se/l.
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4 Z.avér

Selen je dilezitym esencialnim prvkem, nezbytnym pro spravné fungovani organismu.
Postupem c¢asu se pohled na néj vyrazné zménil. Diive se na néj pohliZzelo pouze jako na
toxicky prvek, dnes jiz vime, ze se vorganismu ucastni mnoha biochemickych a
fyziologickych funkci. Selenoproteiny hraji vyznamnou roli v antioxida¢nim systému a chrani
bunééné struktury pied oxida¢nimi U€inky volnych kyslikatych metabolit. Studie potvrdily,
ze selen je dilezity pro spravnou funkci §titné zlazy, podili se na reprodukei, miiZze snizovat
riziko kardiovaskularnich onemocnéni nebo rakoviny a jeho nedostateCny pfijem muze
zvySovat riziko nemoci. Jeho ucinky jsou stdle zkoumany a dalS$i funkce budou nejspi$

objevovany.

Ptijem selenu zcela zavisi na koncentraci prvku v ptid€ a v riznych regionech svéta se
118i. Nedostate¢ny prijem selenu potravou zpusobuje zdravotni komplikace, které se projevuji
u lidi 1 zvifat. Z minulosti zndme Keshanskou nemoc nebo Kashin — Beck syndrom, které
byly zapFi¢inény pravé nizkym obsahem selenu v piidé v nékterych oblastech Ciny. Vysoké
davky jsou pro organismus nebezpecné a toxické. Vedle mnozstvi pfijatého selenu hraji roli
také chemické formy, které maji riznou dostupnost a vstiebatelnost. Nejlépe vstiebatelné pro

lidsky organismus jsou organické slouceniny, méné pak anorganické.

Ceské republika, stejné jako okolni staty, trpi nedostatkem selenu v pidé. Hladiny
selenu v séru Ceskych obyvatel ukazuji na nizky pfijem selenu potravou, ne vSak kriticky.
Refenim mirného zvyseni pifjmu by mohlo byt hnojeni piid seleni¢itanovymi solemi,
dovozem potravin z oblasti, které obsahuji vice selenu, fortifikace krmnych davek pro
hospodarska zvirata nebo suplementaci doplilky nejcastéji ve form& selenem obohacenych

kvasnic, selenomethioninu nebo selenicitanu.

Vot W v

a n€které hypotézy se musi ovértit, ale 1 tak zdjem o néj v poslednich letech stoupa. Jako
student zabyvajici se vyzivou ¢lovéka mé toto téma zajima a rad bych se dale zabyval studiem

vlastnosti selenu a tfeba 1 ptispél k prohloubeni poznatkli o ném.
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5  Seznam pouzitych zkratek

GPx glutathion peroxidaza

GPx1, GSHPx cytosolova glutathion peroxidaza

GPx2 gastrointestinalni glutathion peroxidaza
GPx3 plasmatickd glutathion peroxidaza
GPx4 fosfolipidni glutathion peroxidaza
GSH redukovany glutathion

T3 trijodthyronin

T4 tyroxin

TR thioredoxin reduktéaza
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