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Streszczenie
Celem niniejszego artyku∏u jest przedstawienie stanu wiedzy na temat roli selenu w uk∏adzie od-
pornoÊciowym oraz przypuszczalnych mechanizmów jego dzia∏ania podczas reakcji immunolo-
gicznych. Przeprowadzone dotychczas badania dostarczy∏y wielu wa˝nych informacji, jednak
sporo zagadnieƒ nadal pozostaje do wyjaÊnienia, na przyk∏ad obrót metaboliczny zwiàzków sele-
nu w komórkach uk∏adu odpornoÊciowego.
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Summary
The paper presents the current knowledge about the role of the trace element selenium in the
immune system, and possible mechanisms of its action during the immune response. Investiga-
tions to date, based on animal and human models, have delivered increasing evidence of Se in-
volvement in the functioning of the immune system. Recently, the importance of selenium in the
progression of some viral diseases (e.g. AIDS) has been revealed. However, several questions re-
main to be explained, such as the turnover of selenium compounds in the cells of the immune
system, since no complete theoretical framework yet exists at the molecular level. The problem
of the influence of dietary selenium (included in the normal diet, or a diet only slightly modified
with selenium) on human immune functions also needs to be resolved.
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Wpływ podaży selenu na odpowiedź immunologiczną

Prowadzone na przestrzeni ostatnich lat badania wykazu-
jà, ˝e odpowiedê immunologiczna na podanie selenu za-
le˝y od jego dawki i postaci chemicznej. Najcz´Êciej u˝y-
wane w badaniach biochemicznych zwiàzki selenu, s∏u˝à-
ce do suplementowania tym pierwiastkiem – selenian(IV)
lub selenometionina, znakowane 75Se–, kumulujà si´
w limfocytach, makrofagach i neutrofilach, pobudzajàc
ró˝ne reakcje immunologiczne, zarówno typu komórko-
wego, jak i humoralnego [24,55]. Tak˝e syntetyczne
zwiàzki selenoorganiczne (np. ebselen), które naÊladujà
aktywnoÊç selenoenzymów lub sà substratami reakcji
przez nie katalizowanych, wykazujà dzia∏anie immuno-
modulujàce [27,76].

Zauwa˝ono, ˝e ma∏e dawki selenu zazwyczaj stymulujà
odpowiedê obronnà ustroju. Wyniki przedstawione przez
ró˝nych autorów nie sà jednak ca∏kowicie jednoznaczne.
Rozbie˝ne wyniki mogà po cz´Êci byç spowodowane od-
miennymi warunkami doÊwiadczeƒ, sposobem podawania
zwiàzków selenu oraz ró˝nà wydolnoÊcià immunologicznà
badanych pacjentów i zwierzàt doÊwiadczalnych [34].

WÊród autorów nie ma równie˝ zgodnoÊci poglàdów, któ-
ra postaç selenu – organiczna czy nieorganiczna – jest
bardziej w∏aÊciwa w celu wywo∏ania korzystnych zmian
w uk∏adzie odpornoÊciowym. Dla przyk∏adu – selen
w zwiàzkach nieorganicznych, bardziej reaktywnych
i szybciej metabolizowanych ani˝eli po∏àczenia organicz-
ne selenu, dzia∏a 4–10 razy skuteczniej w hamowaniu
proliferacji guzów nowotworowych. Jednak nieorganicz-
na postaç selenu nie mo˝e docieraç do niektórych pul me-
tabolicznych, dost´pnych tylko dla selenu organicznego
[47,61]. Ró˝ne sà te˝ dawki nieorganicznych i organicz-
nych zwiàzków selenu, które mo˝na podawaç nie wywo-
∏ujàc objawów toksycznoÊci tego pierwiastka.

Skutki niedoboru selenu i doświadczalnego
suplementowania selenem – dla układu
odpornościowego zwierząt

Niedobór selenu prowadzi do zaburzeƒ iloÊciowych
i czynnoÊciowych ró˝nych populacji limfocytów i innych
komórek uk∏adu odpornoÊciowego. Szczególnie wra˝liwe
na niedobór Se sà limfocyty T, których b∏ona komórkowa
zawiera lipidy ∏atwiej ulegajàce utlenieniu ani˝eli lipidy
b∏ony komórkowej limfocytów B [47]. Spadkowi liczby
i aktywnoÊci cytotoksycznych limfocytów T (CTL) towa-
rzyszy zmniejszone wytwarzanie limfotoksyn [42]. Lim-
focyty zwierzàt, u których doprowadzono do jawnego
niedoboru selenu, wytwarzajà mniejsze iloÊci czynników
hamujàcych migracj´ leukocytów i makrofagów, co przy-

czynia si´ do naciekania tych komórek w stanach zapal-
nych [47].

Cao i wspó∏pr. stwierdzili [14], ˝e stymulowana konkana-
walinà A (ConA) proliferacja limfocytów – pobranych od
krów z niedoborem selenu – by∏a znamiennie ni˝sza od
proliferacji limfocytów w grupie porównawczej. U star-
szych zwierzàt, suplementowanych selenianem(IV),
zwi´kszy∏ si´ stopieƒ transformacji blastycznej limfocy-
tów Êledziony oraz zniesione zosta∏o (spowodowane wie-
kiem) ograniczenie proliferacji limfocytów.

U zwierzàt stymulowanych alogenicznie, stwierdzono, ˝e
limfocyty Êledziony nie wytwarza∏y, podczas suplemento-
wania selenianem(IV) sodu, zwi´kszonych iloÊci interfe-
ronu γ (IFN-γ). Nie zaobserwowano równie˝ wzmo˝onego
wytwarzania interleukiny 1 (IL-1). Wydaje si´ zatem, i˝
dzia∏anie selenu by∏o ograniczone w tym wypadku do po-
budzenia komórek prekursorowych do proliferacji i ró˝ni-
cowania w kierunku makrofagów cytotoksycznych, które
uwalnia∏y znamiennie wi´ksze iloÊci czynników martwicy
nowotworów α i β (TNF-α, TNF-β). Stymulowanie takich
makrofagów in vitro lipopolisacharydami i IFN-γ nie wy-
kaza∏o jednak odmiennego cytotoksycznego dzia∏ania ko-
mórek uzyskanych od zwierzàt suplementowanych sele-
nem w stosunku do komórek pochodzàcych od niesuple-
mentowanej grupy kontrolnej [40,42,43].

W odró˝nieniu od selenianu(IV) i selenometioniny, które
sà êród∏em selenu do syntezy selenoenzymów, niskoczà-
steczkowy, organiczny zwiàzek selenu, 2-fenylo-1,2-ben-
zizoselenazolo-3-(2H)-on, znany pod nazwà ebselen, wy-
kazuje aktywnoÊç GSHPx, lecz nie jest donorem selenu
do syntezy tego enzymu. Przemiany metaboliczne tego
zwiàzku obejmujà metylacj´, glukuronidacj´ oraz hydrok-
sylacj´. Dobrze rozpuszczalny w lipidach, i ∏atwo przeni-
kajàcy do wn´trza komórek, ebselen odznacza si´ znacz-
nie mniejszà toksycznoÊcià ani˝eli inne zwiàzki selenu,
poniewa˝ in vivo nie uwalnia selenu z pierÊcienia hetero-
cyklicznego. Od innych niskoczàsteczkowych po∏àczeƒ
selenu odró˝nia ebselen tak˝e to, i˝ nie ma on zdolnoÊci
do autoutlenienia, redukcji tlenu i wytwarzania wolnych
rodników w znaczàcych iloÊciach [15]. Nadtlenkowymi
substratami reakcji ebselenu mogà byç wodoronadtlenki
lipidów lub nadtlenek wodoru, substratami tiolowymi –
poza glutationem – sà ditioerytritol i N-acetylocysteina
[69]. Sam ebselen mo˝e s∏u˝yç jako substrat reduktazy
tioredoksynowej, która katalizuje jego redukcj´ do posta-
ci selenolowej (-SeH). Ta, redukujàc szybko nadtlenek
wodoru do wody, przekszta∏ca si´ w kwas selenenowy
(–SeOH), spontanicznie odszczepiajàcà czàsteczk´ wody,
przez co odtworzona zostaje wyjÊciowa postaç ebselenu
[76].

PHA – fitohemaglutynina; PWM – mitogen z wyciągu szkarłatki; r.f.t. – reaktywne formy tlenu; Se/O – stę-
żenie selenu w osoczu; Se– – grupa zwierząt (lub ludzi) otrzymujących dietę ubogą w selen; Se+ – grupa
zwierząt (lub ludzi) selenoadekwatna; SECIS – sekwencja insercyjna selenocysteiny; SIRS – zespół ukła-
dowej odpowiedzi zapalnej; sTNFR – rozpuszczalne receptory czynnika martwicy nowotworów; T3 – trijo-
dotyronina; TNF – czynnik martwicy nowotworów; TGF – transformujący czynnik wzrostu; TrxR – reduktaza
tioredoksynowa; vGSHPx – wirusowa peroksydaza glutationowa
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W ma∏ych st´˝eniach, zwiàzek ten hamuje na poziomie
komórkowym niektóre enzymy uczestniczàce w proce-
sach zapalnych. Sà to: lipooksygenazy, syntaza tlenku
azotu, kinazy bia∏kowe, oksydaza NADPH, (H+-K+)-
ATP-aza. Ebselen ogranicza równie˝ wybuch tlenowy
w leukocytach oraz migracj´ leukocytów polimorfonukle-
arnych i limfocytów [25,60]. Ebselen przeciwdzia∏a przy-
∏àczaniu si´ inozytolotrifosforanu do jego receptorów, ha-
mujàc w ten sposób mobilizacj´ wewnàtrzkomórkowych
jonów wapnia, zmniejsza zakres uszkodzeƒ tkanek, które
powstajà wskutek reperfuzji po niedokrwieniu, a tak˝e
chroni nici DNA przed powstaniem p´kni´ç spowodowa-
nych atakiem nadtlenoazotynu [27]. Poznanie w ostat-
nich latach tak szerokiego zakresu mechanizmów dzia∏a-
nia ebselenu stanowi wa˝ny przyczynek do lepszego zro-
zumienia wielu procesów metabolicznych i patofizjolo-
gicznych, w których uczestniczà zwiàzki selenu.

Zarysowana powy˝ej rola ebselenu w uk∏adzie odporno-
Êciowym zosta∏a udokumentowana w licznych doÊwiad-
czeniach wykonanych na modelach doÊwiadczalnych. Na
przyk∏ad w badaniach, przeprowadzonych na myszach
stymulowanych ConA lub enterotoksynà B Staphylococ-
cus aureus, uprzednie podanie zwierz´tom doÊwiadczal-
nym tego zwiàzku ogranicza∏o wytwarzanie TNF-α i IFN-
γ, uwolnianie transaminaz i aktywacj´ kaspaz, przy jedno-
czesnym wzroÊcie st´˝enia – dzia∏ajàcej przeciwzapalnie –
interleukiny 10 (IL-10). Poprzez wymienione reakcje, eb-
selen zapobiega∏ uszkodzeniu wàtroby indukowanemu
przez te antygeny [65,68]. W innym eksperymencie, wcze-
Êniejsze podanie ebselenu szczurom eksponowanym na
dzia∏anie aerozolu zawierajàcego lipopolisacharydy, ogra-
nicza∏o rekrutacj´ i aktywacj´ neutrofilów, oraz ekspresj´
mRNA cytokin TNF-α i IL-1β w drogach oddechowych
badanych zwierzàt [27]. József i Filep wykazali, ˝e w jà-
drach komórkowych ludzkich leukocytów ebselen zmniej-
sza∏ gromadzenie si´ czynników transkrypcyjnych AP1
i NF-κB i w konsekwencji skutecznie hamowa∏ ekspresj´
genów IL-8, stymulowanà dzia∏aniem nadtlenoazotynu
[35]. Poniewa˝ IL-8 dzia∏a chemotaktycznie i aktywujàco
na neutrofile, powy˝szy mechanizm stanowi kolejne wyja-
Ênienie przeciwzapalnych reakcji zwiàzków selenu.

Identyfikacja w latach 90. ubieg∏ego stulecia trzech enzy-
mów uczestniczàcych w metabolizmie hormonów tarczy-
cy (dejodazy jodotyroninowe typu I, II i III) jako seleno-
enzymów pozwoli∏a wyjaÊniç niektóre obserwacje doty-
czàce zaburzenia funkcji tarczycy (i innych narzàdów)
w warunkach niedoboru selenu [73]. Obecnie uwa˝a si´,
˝e oko∏o 80% trójjodotyroniny (T3) zawartej w osoczu
powstaje – wskutek reakcji odjodowania katalizowanej
przez dejodaz´ typu I – w tkankach obwodowych (g∏ów-
nie wàtrobie i nerkach), zaÊ w tarczycy wytwarzane jest
20–30% tego hormonu [9]. Natomiast dejodaza typu II
katalizuje przemian´ tyroksyny do trijodotyroniny g∏ów-
nie w tych tkankach, które same syntetyzujà hormon T3.
Nale˝y do nich grasica i dlatego zmniejszenie aktywnoÊci
dejodazy typu II, spowodowane niedoborem selenu nie-
korzystnie wp∏ywa na dojrzewanie i funkcjonowanie ko-
mórek tego narzàdu [2].

Wiele eksperymentów, poÊwi´conych udzia∏owi selenu
i procesów zapalnych w etiologii zw∏óknienia gruczo∏u

tarczowego, wykona∏a grupa Contempre’a i wspó∏pr.
[19–21]. Badacze ci zaobserwowali, ˝e martwica komó-
rek tarczycy, spowodowana podaniem du˝ej dawki jodu
szczurom, uprzednio zubo˝onym w ten pierwiastek przez
podanie chloranu(VII) sodu (Êrodek hamujàcy wychwyt
jodu w tarczycy), stawa∏a si´ bardziej wyraêna wtedy, gdy
dieta szczurów by∏a równie˝ uboga w selen [19,21]. Po
trzech dniach od podania jodu, naciek komórek zapal-
nych (wÊród których dominowa∏y makrofagi) w grupie
zwierzàt otrzymujàcych diet´ ubogà w selen (Se–) by∏
znacznie obfitszy, a st´˝enie (wytworzonego g∏ównie
przez te komórki), transformujàcego czynnika wzrostu β
(TGF-β) znacznie wy˝sze, ani˝eli w grupie selenoade-
kwatnej (Se+). Po pi´tnastu dniach od podania jodu do-
sz∏o do zw∏óknienia tkanki tarczycowej tylko w grupie
Se–, co t∏umaczone jest przez autorów wzmocnieniem
stymulujàcego dzia∏ania TGF-β na wzrost tkanki ∏àcznej
w warunkach niedoboru selenu. Za tà hipotezà przema-
wia równie˝ to, ˝e zastosowanie przeciwcia∏ przeciw
TGF-β w innej pozbawionej selenu grupie szczurów za-
pobiega∏o rozwojowi zw∏óknienia. Sà to obserwacje o du-
˝ym znaczeniu, poniewa˝ wydaje si´ prawdopodobne, ˝e
opisane zaburzenie odpowiedzi immunologicznej nie jest
swoiste wy∏àcznie dla tarczycy i mo˝e wyst´powaç tak˝e
w innych narzàdach, b´dàc czynnikiem etiologicznym
ró˝nych chorób [20].

Interesujàcà kwestià jest synergistyczne dzia∏anie zwiàz-
ków selenu w uk∏adzie odpornoÊciowym wraz z witaminà
E i innymi substancjami, które wzmagajà i/lub przed∏u˝a-
jà stymulujàcy wp∏yw zwiàzków selenu na komórki tego
uk∏adu [47]. Dzia∏anie takie zauwa˝ono podajàc ciel´tom
selenian(IV) wraz z witaminà E w preparacie Emulsigen,
który jest emulsjà olejowo-wodnà, stosowanà jako czyn-
nik wspomagajàcy odpowiedê immunologicznà. Po kilku
tygodniach stwierdzono: znamiennie wy˝szà ogólnà licz-
b´ leukocytów, podwy˝szonà aktywnoÊç fagocytarnà
PMN, wzrost udzia∏u procentowego granulocytów reagu-
jàcych dodatnio w teÊcie z b∏´kitem nitrotetrazolowym,
wzrost spontanicznej migracji makrofagów – w porówna-
niu z grupà kontrolnà, ˝ywionà dietà bez suplementacji
lub w porównaniu z grupà, która otrzyma∏a tylko sele-
nian(IV) i witamin´ E [10].

Trzeba jednak wspomnieç, ˝e w szczególnych sytuacjach
niedobór selenu zwi´ksza odpornoÊç organizmu zwierz´-
cia na niektóre infekcje. Mo˝na to wyt∏umaczyç wi´kszym
wp∏ywem niedoboru selenu na rozwój wywo∏ujàcych te in-
fekcje mikroorganizmów, ani˝eli na uk∏ad odpornoÊciowy
zainfekowanego organizmu gospodarza [16].

Skutki niedoboru selenu w układzie odpornościowym
człowieka

Niedobór selenu mo˝e byç przyczynà wielu zmian
w uk∏adzie odpornoÊciowym cz∏owieka, wÊród których do
najwa˝niejszych nale˝à [2,4,31,61]:
• st∏umienie odpowiedzi immunologicznej gospodarza na

infekcj´ bakteryjnà lub wirusowà,
• zahamowanie biosyntezy prostaglandyn i immunoglo-

bulin;
• zmniejszenie aktywnoÊci limfocytów T, komórek NK

i makrofagów;
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• zmniejszenie zdolnoÊci organizmu do odrzucania prze-
szczepów i niszczenia guzów nowotworowych;

• zwi´kszenie agregacji p∏ytek krwi.

Selen wp∏ywa równie˝ na chemotaksj´, migracj´ oraz ak-
tywnoÊç grzybobójczà komórek fagocytujàcych [2,52].

Suplementowanie selenem pacjentów ˝ywionych pozaje-
litowo wzmaga∏o odpowiedê humoralnà przez nasilenie
proliferacji i ró˝nicowania limfocytów B, stymulowanych
in vitro mitogenami – wyciàgiem szkar∏atki (PWM) i fito-
hemaglutyninà (PHA) oraz aktywatorem poliklonalnym –
przeciwcia∏ami anty-CD3. Tak˝e odpowiedê na niektóre
swoiste antygeny zosta∏a wzmo˝ona [55]. Podobnie
u dializowanych pacjentów z chronicznà mocznicà, su-
plementowanie Se przez kilka miesi´cy wyzwoli∏o albo
znacznie silniejszà odpowiedê limfocytów T, g∏ównie
o fenotypie CD4, na pobudzanie przez PHA, albo nasili∏o
reakcj´ nadwra˝liwoÊci typu opóênionego – aczkolwiek
nie zaobserwowano w tym eksperymencie znaczàcych
zmian liczby komórek immunokompetentnych [11].
Wzmaganie odpowiedzi limfocytów na PWM, spowodo-
wane suplementowaniem Se, odnotowano równie˝ u osób
w podesz∏ym wieku, a u osób zdrowych, pod wp∏ywem
suplementowania nastàpi∏o zwi´kszone wytwarzanie
przeciwcia∏ klasy IgG i IgA oraz wzrost aktywnoÊci CTL
[47]. Niektóre z tych obserwacji zosta∏y potwierdzone
przez Hawkesa i wspó∏pr. [29] w badaniach przeprowa-
dzonych przez 100 dni w dwóch grupach zdrowych m´˝-
czyzn, ró˝niàcych si´ iloÊcià spo˝ywanego selenu (odpo-
wiednio 13 lub 297 µg Se/dob´; grupy Se– i Se+)1, przy
czym nale˝y podkreÊliç, i˝ selen podawany by∏ w postaci
zwiàzków naturalnie wyst´pujàcych w artyku∏ach spo-
˝ywczych, wyprodukowanych na terenach ubogich w se-
len lub selenonoÊnych. Odpowiedê proliferacyjna limfo-
cytów na stymulacj´ PWM, w grupie Se+ by∏a wzmo˝ona
od 45 dnia eksperymentu i utrzymywa∏a si´ na podwy˝-
szonym poziomie, podczas gdy w grupie Se– odnotowano
podobny wzrost dopiero pod koniec badaƒ. Liczba leuko-
cytów we krwi zmala∏a w grupie Se+ i wzros∏a w grupie
Se–, na co g∏ówny wp∏yw mia∏y zmiany liczby granulocy-
tów. Miano przeciwcia∏ przeciw b∏onicy po wykonaniu
powtórnego szczepienia by∏o prawie 2,5 razy wi´ksze
w grupie Se+ w porównaniu z grupà Se–. Nie stwierdzono
natomiast znamiennych ró˝nic pomi´dzy grupami Se+

i Se– w zakresie innych wskaêników u˝ytych do zbadania
odpowiedzi immunologicznej, takich jak: st´˝enie prze-
ciwcia∏ klasy IgA, IgG, IgM, st´˝enie sk∏adników dope∏-
niacza C3 i C4, miano swoistych przeciwcia∏ po podaniu
szczepionki przeciw grypie, odpowiedê proliferacyjna
limfocytów na pobudzanie przez PHA, aktywnoÊç komó-
rek NK.

U chorych na raka nerek, charakteryzujàcych si´ znamien-
nie ni˝szym st´˝eniem Se w osoczu (Se/O) w porównaniu
z grupà osób zdrowych, st´˝enie mi´dzykomórkowych
czàsteczek adhezyjnych (ICAM-1), które wzmacniajà sy-
gna∏ z receptora komórek T i decydujà o ich aktywacji, by-
∏o znamiennie wy˝sze ani˝eli w grupie porównawczej
[67]. Wykazanie ewentualnego zwiàzku przyczynowego
pomi´dzy obni˝onym st´˝eniem Se a podwy˝szonym st´-

˝eniem ICAM-1, i okreÊlenie znaczenia klinicznego tego
zjawiska, wymaga jednak podj´cia dalszych badaƒ.

Trwajàce osiem tygodni, suplementowanie selenia-
nem(IV) chorych z rakiem p∏askokomórkowym, umiej-
scowionym na g∏owie lub szyi, poddawanych jednocze-
Ênie konwencjonalnej terapii nowotworów, znaczàco
zwi´kszy∏o aktywnoÊç CTL i wzmog∏o ich odpowiedê
proliferacyjnà w porównaniu z grupà otrzymujàcà place-
bo zamiast selenu. W tej sytuacji szczególnie obiecujàce
dla skutecznego hamowania rozwoju guzów nowotworo-
wych i zapobiegania wznowom wydaje si´ miejscowe po-
dawanie interleukiny 2 (IL-2) po∏àczone z suplementacjà
selenem jako Êrodkiem istotnie wspomagajàcym dzia∏anie
tej cytokiny, uwa˝anej za jeden z g∏ównych czynników
aktywacji CTL [39,41].

Choroby atopowe, np. astma oskrzelowa, atopowe zapa-
lenie skóry, alergiczny nie˝yt nosa, stwarzajà dogodne
warunki do wzmo˝onej generacji reaktywnych form tlenu
(r.f.t.). U chorych z chorobami atopowymi st´˝enia IgE,
ICAM-1 i czynnika szpikowego pobudzajàcego tworzenie
kolonii granulocytów (GM-CSF) sà znacznie wy˝sze ani-
˝eli u osób zdrowych. JednoczeÊnie u tych pacjentów
stwierdza si´ na ogó∏ mniejsze st´˝enie Se oraz mniejszà
aktywnoÊç GSHPx w cz´Êciach sk∏adowych krwi, przy
czym wartoÊci tych parametrów uzale˝nione sà od wieku
pacjentów, czasu trwania i progresji choroby [6,46].

Znamiennie obni˝one Se/O stwierdzono u pacjentów
z zespo∏em uk∏adowej odpowiedzi zapalnej (SIRS). Nie
ulega przy tym wàtpliwoÊci, ˝e niektóre przynajmniej me-
diatory procesu zapalnego i pora˝enia uk∏adu odporno-
Êciowego (procesów sk∏adajàcych si´ na obraz kliniczny
SIRS), sà êród∏em zwiàzków o du˝ej aktywnoÊci oksyda-
cyjnej i mogà spowodowaç wystàpienie wybuchu tlenowe-
go. U pacjentów z SIRS wykazano tak˝e, i˝ niskie
Se/O zwi´ksza∏o ryzyko wystàpienia posocznicy oraz by∏o
zwiàzane z ci´˝koÊcià przebiegu tej choroby. Pacjenci
z niskim Se/O cz´Êciej chorowali na szpitalne zapalenie
p∏uc i cz´Êciej rozwija∏ si´ u nich zespó∏ niewydolnoÊci
wielonarzàdowej. To, ˝e jednoczeÊnie nie odnotowano
zwi´kszonego wydalania Se z moczem, a u niektórych pa-
cjentów z niskim Se/O aktywnoÊç GSHPx w osoczu nie
uleg∏a zmianie, mo˝e byç wyt∏umaczone mechanizmem
adaptacyjnym, który polega na mobilizacji krà˝àcego sele-
nu do syntezy enzymów o dzia∏aniu antyoksydacyjnym
[66]. W innej grupie pacjentów z SIRS, których suple-
mentowano selenianem(IV) stwierdzono – w porównaniu
z grupà kontrolnà – znamiennie ni˝szy wynik APACHE
III, znamiennie mniejszà ÊmiertelnoÊç oraz trzy razy rzad-
sze przypadki koniecznoÊci wykonania ciàg∏ej ˝ylno-˝ylnej
hemodializy z powodu ostrej niewydolnoÊci nerek [1].

Selen a wirusy selenozależne

Niektóre wirusy (Molluscum contagiosum, Coxsackie
B3, Ebola, HCV, wirus odry, HIV-1, HIV-2) majà w swo-
im materiale genetycznym sekwencje kodujàce bia∏ka,
które wykazujà wysoki stopieƒ homologii z selenozale˝nà
peroksydazà glutationowà, wyst´pujàcà w tkankach ssa-

1 Prawid∏owe zapotrzebowanie selenu dla m´˝czyzn wynosi 40 µg/dob´ [70].
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ków (np.: (1) w centrum aktywnym wirusowej peroksy-
dazy glutationowej (vGSHPx), selenocysteina tworzy –
wraz z glutaminà i tryptofanem – triad´ aminokwasów,
charakterystycznà dla ró˝nych izoform GSHPx zidentyfi-
kowanych u ssaków; (2) geometria centrum aktywnego
porównywanych enzymów nie wykazuje zasadniczych
ró˝nic). Bia∏ka te mogà chroniç wymienione wirusy przed
r.f.t, wytwarzanymi przez komórki gospodarza i dodatko-
wo pozbawiaç je atomów selenu. Po od∏àczeniu wirusa
od komórki gospodarza, vGSHPx, zwiàzana z p∏aszczem
bia∏kowo-lipidowym wirusa, mo˝e – poprzez ochron´ tej
struktury przed peroksydacjà – zwi´kszaç ˝ywotnoÊç wi-
rusa w p∏ynach pozakomórkowych [74,75].

W zwiàzku z wyizolowaniem wirusa Coxsackie B4 (CVB4)
z tkanki serca u chorych na endemicznà kardiomiopati´
rozstrzeniowà2 i postawieniem hipotezy o udziale czynnika
infekcyjnego (wywo∏ujàcego stres oksydacyjny) w etiopa-
togenezie tej choroby [71], przeprowadzono badania na
zwierz´tach, którym wszczepiano kardiotoksyczny szczep
wirusa Coxsackie B3/20 (CVB3/20) lub ∏agodny szczep
wirusa Coxsackie B3 (CVB3/0). U zwierzàt z niedoborem
selenu lub (w mniejszym stopniu) wykazujàcych niedobór
witaminy E, wirus CVB3/20 powodowal znacznie rozle-
glejsze uszkodzenie mi´Ênia sercowego ani˝eli w grupie
zwierzàt o prawid∏owych zasobach selenu. Ponadto stwier-
dzono, ˝e u zwierzàt z niedoborem selenu – podczas repli-
kacji wirusa CVB3/0 – dochodzi do szeÊciu mutacji punk-
towych w jego genomie, które czynià go znacznie bardziej
zjadliwym i upodabniajà do szczepu CVB3/20 [48]. JeÊli
u myszy ze szczepu opornego na dzia∏anie wirusa
CVB3/20 wywo∏ano jednoczesny niedobór selenu i witami-
ny E, to przebieg infekcji by∏ u nich o wiele powa˝niejszy
ni˝ u zwierzàt (z tego samego szczepu) z prawid∏owymi
zasobami obu sk∏adników od˝ywczych, lub niedoborem
tylko jednego z nich. W opisanym eksperymencie, zmniej-
szenie zasobów Se i witaminy E odegra∏o zatem wi´kszà
rol´ ani˝eli genetyczne mechanizmy obrony przed infekcja-
mi [7]. Wielokrotne mutacje stwierdzono równie˝ w geno-
mie wirusa grypy typu A, którym zainfekowano myszy po-
zbawione selenu. Zmiany te wystàpi∏y g∏ównie w genie ko-
dujàcym bia∏ko M1 matriks wirusa. Ich skutkiem by∏a –
podobnie jak dla CVB3/0 – zwi´kszona zdolnoÊç wirusa
do wywo∏ywania choroby [51]. Sà to odkrycia o donios∏ym
znaczeniu, poniewa˝ wskazujà na interakcje pomi´dzy ge-
nomami wirusów nale˝àcych do ró˝nych rodzin, a zasoba-
mi selenowymi organizmu gospodarza, uzale˝nionymi od
przyjmowanej diety. Uwa˝a si´, ˝e podobne zjawiska wy-
st´pujà w populacjach ludzkich, zw∏aszcza tych, które sà
nara˝one na d∏ugotrwa∏e niedo˝ywienie i wywo∏any przez
nie – stres oksydacyjny [8].

Yu i wsp. [72] dowiedli, ˝e – prowadzone przez kilka lat
– suplementowanie selenem hamuje rozwój zaka˝enia wi-
rusem HBV oraz zmniejsza cz´stoÊç wyst´powania pier-
wotnego raka wàtroby na terenach Chin, gdzie zaka˝enie
tym wirusem przybra∏o rozmiary endemii.

W genomie niektórych wirusów stwierdzono obecnoÊç
drugorz´dowej struktury mRNA zwanej SECIS (seleno-
cysteine insertion sequence) oraz kodonu UGA – struk-
tur niezb´dnych w biosyntezie selenoprotein w organi-
zmach prokariotycznych i eukariotycznych [26,56]. Po-
zostaje do wyjaÊnienia, czy wszystkie wirusy zawierajàce
geny kodujàce selenocystein´ pos∏ugujà si´ takimi samy-
mi mechanizmami wbudowywania tego aminokwasu do
∏aƒcucha polipeptydowego jak u Prokariota i Eukariota,
czy te˝ sà to mechanizmy bardziej swoiste [64,74].

Selen a zakażenie wirusem HIV

Wielu autorów stwierdzi∏o znacznie mniejsze st´˝enie Se
i/lub aktywnoÊç GSHPx w cz´Êciach sk∏adowych krwi
u pacjentów z AIDS w porównaniu z grupà osób zdrowych
[17,18,23,50,53]. W wi´kszoÊci z tych prac odnotowano
korelacj´ pomi´dzy wskaênikami zasobów selenowych or-
ganizmu a czasem trwania choroby lub spadkiem masy cia-
∏a pacjentów. Niedobór selenu zwi´ksza ryzyko zara˝enia
si´ wirusem HIV. Zaobserwowano tak˝e, i˝ kobiety – nosi-
cielki HIV – o ma∏ych zasobach selenowych – cechuje
wi´ksza zakaênoÊç w porównaniu z kobietami zaka˝onymi
tym wirusem, które majà prawid∏owe zasoby Se. Powodem
jest zwi´kszone wydalanie bakterii zainfekowanych wiru-
sem w uk∏adzie rodnym u kobiet z niedoborem selenu [3].

Look i wsp. [50] stwierdzili u pacjentów zaka˝onych wi-
rusem HIV znamiennie mniejsze st´˝enia Se w surowicy
podczas II i III etapu rozwoju choroby3 w porównaniu
z grupà kontrolnà lub grupà pacjentów w I etapie choro-
by. St´˝enie selenu w surowicy korelowa∏o dodatnio z:
• liczbà limfocytów pomocniczych wykazujàcych ekspre-

sj´ CD4;
• stosunkiem liczby tych komórek do liczby komórek za-

bijajàcych CD8 (CD4: CD8);
• wartoÊcià hematokrytu;
• st´˝eniem albumin w surowicy.

Natomiast korelacj´ ujemnà stwierdzono z:
• aktywnoÊcià kinazy tymidynowej4;
• st´˝eniem β2-mikroglobuliny.

Nie wykazano korelacji z ca∏kowitym st´˝eniem bia∏ek
w surowicy ani st´˝eniem IgA. U chorych w I i II etapie
choroby st´˝enie Se w surowicy by∏o ujemnie skorelowane
ze st´˝eniem IL-8 oraz st´˝eniem rozpuszczalnych recepto-
rów czynnika martwicy nowotworów α typu I i II (sTNFR).
Jest to wa˝na obserwacja, poniewa˝ IL-8, która wykazuje
podwy˝szone st´˝enie w surowicy chorych zainfekowanych
HIV, stymuluje granulocyty do wybuchu tlenowego, przy-
czyniajàc si´ do wzmo˝enia stresu oksydacyjnego i wystà-
pienia wtórnych uszkodzeƒ. Natomiast sTNFR sà uwa˝ane
za markery autodestrukcyjnej reakcji immunologicznej
przebiegajàcej w ustroju podczas infekcji HIV, a ponadto
wiele badaƒ klinicznych wskazuje na to, i˝ spe∏niajà one ro-
l´ mediatorów w rozwoju choroby Kaposiego [4,63].

2 Choroba Keshan, najcz´stsze objawy to: zastoinowa niewydolnoÊç krà˝enia, powi´kszenie sylwetki serca, arytmia, zmiany EKG, skrzepliny wewnàtrzser-

cowe powodujàce zatory, przekrwienie wàtroby, przerost krezki i powi´kszenie w´z∏ów ch∏onnych, zmiany degeneracyjne przepony oraz zmiany w funk-

cjonowaniu zewnàtrzwydzielniczym trzustki.
3 Zgodnie z klasyfikacjà CDC z 1993 r.
4 AktywnoÊç kinazy tymidynowej w surowicy oraz st´˝enie β2-mikroglobuliny s∏u˝à jako dodatkowe wskaêniki w prognozowaniu zaka˝enia HIV.
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Zmniejszenie Se/O, post´pujàce wraz z rozwojem choro-
by, t∏umaczy si´ najcz´Êciej niedo˝ywieniem lub stratami
selenu na skutek biegunek [50]. Przyczyny tego zjawiska
mogà jednak tkwiç g∏´biej o czym Êwiadczy to, ˝e zarówno
u doros∏ych jak i u dzieci zaka˝onych wirusem HIV, st´˝e-
nie Se/O by∏o znamiennym statystycznie i niezale˝nym (od
innych parametrów, tak˝e od liczby limfocytów CD4)
czynnikiem rokowniczym: ma∏e Se/O rokowa∏o szybszy
post´p choroby i wi´ksze ryzyko zgonu [5,13,18,38].

U chorych z AIDS niedobór selenu zostaje pog∏´biony
przez wspó∏istniejàce zaka˝enia oportunistyczne lub no-
wotwory [50]. JednoczeÊnie zaobserwowano, ˝e suple-
mentowanie Se zwi´ksza st´˝enie tego pierwiastka we
krwi chorych, jest dobrze tolerowane i ∏agodzi objawy kli-
niczne tej choroby [36,53]. Podawanie Se wraz z innymi
sk∏adnikami od˝ywczymi przyczynia si´ do wzrostu masy
cia∏a chorych [38]. Wykazano, ˝e ÊmiertelnoÊç z powodu
AIDS wÊród Murzynów w USA, w grupie wiekowej
25–54 lat, korelowa∏a ujemnie z zawartoÊcià Se w Êrodo-
wisku. WÊród mieszkanców USA nale˝àcych do bia∏ej ra-
sy, brak wyraênej zale˝noÊci t∏umaczy si´ cz´stszà migra-
cjà, bardziej urozmaiconà dietà oraz lepszà opiekà zdro-
wotnà [22]. Du˝a zawartoÊç Se w Êrodowisku przyrodni-
czym Senegalu wysuwana jest jako jedna z przyczyn
zahamowania epidemii AIDS w tym kraju – w odró˝nie-
niu od sytuacji w sàsiednich krajach Afryki subsaharyj-
skiej, pozbawionych wi´kszych, naturalnych êróde∏ sele-
nu w ∏aƒcuchu pokarmowym. W krajach tych choroba
AIDS sta∏a si´ g∏ównym czynnikiem wp∏ywajàcym na
ÊmiertelnoÊç [24].

Komórki zainfekowane wirusem HIV cz´sto wykazujà ni˝-
szà ekspresj´ selenoenzymów o dzia∏aniu przeciwutleniajà-

cym, szczególnie peroksydazy glutationowej. Przyczynia
si´ to do wystàpienia wybuchu tlenowego, który sprzyja
nadmiernemu wytwarzaniu TNF, aktywujàcego z kolei re-
plikacj´ HIV w limfocytach [32]. W Êwietle tego mechani-
zmu, stwierdzono nieoczekiwanie zwi´kszenie wra˝liwoÊci
limfocytów T supresorowych na cytopatogenne dzia∏anie
wirusa HIV, którym zosta∏y zainfekowane, w przypadku
wczeÊniejszego wzrostu poziomu mRNA peroksydazy glu-
tationowej i aktywnoÊci GSHPx w tych komórkach. Auto-
rzy uzasadniajà te obserwacje zaburzeniem przez GSHPx
mechanizmu regulacji apoptozy, co przypomina w skut-
kach dzia∏anie chemicznych inhibitorów apoptozy (np. z-
VAD-fmk) lub genów (np. bcl-2, E1B 19K). W przeprowa-
dzonym eksperymencie, GSHPx zapobiega∏a spontanicz-
nej Êmierci komórek, przez z∏agodzenie stresu oksydacyj-
nego, wywo∏anego – jak sugerujà autorzy – dzia∏aniem
wirusowego bia∏ka Tat5, i przez to przyczynia∏a si´ do
stworzenia warunków korzystnych do dalszej replikacji wi-
rusa HIV [59] (ryc. 1). Na takà mo˝liwoÊç wskazujà rów-
nie˝ wyniki badaƒ Kayanoki i wspó∏pr. [37], którzy po-
twierdzili ochronnà rol´ GSHPx wobec ataku nadtlenku
wodoru. Odznaczajàc si´ du˝à aktywnoÊcià oksydacyjnà,
zwiàzek ten, poprzez wytwarzanie rodnika hydroksylowe-
go i nadtlenków lipidów, powoduje uszkodzenie struktur
komórkowych i wzmo˝onà apoptoz´ komórek, co niekiedy
mo˝e byç bardziej korzystne ani˝eli pozostawienie takich
komórek (nawet niezaka˝onych), które mogà zaatakowaç
w∏asne tkanki organizmu. W badaniach in vitro, przepro-
wadzonych na ludzkich limfocytach T i monocytach, zaka-
˝onych wirusem HIV, uzyskano – dzi´ki zastosowaniu su-
plementacji selenem – cz´Êciowe zahamowanie replikacji
wirusa HIV, wtedy, gdy by∏a ona pobudzana przez TNF-α
[30] (ryc. 1). U zwierzàt oraz u ludzi odkryto hamujàce
dzia∏anie Se na odwrotnà transkryptaz´ wirusa HIV – en-
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Ryc. 1. Niektóre mechanizmy dzia∏ania GSHPx w zainfekowanych wirusem HIV komórkach uk∏adu odpornoÊciowego. Symbole: ↑ – wzrost,
↓ – zmniejszenie, zahamowania dotyczà porównania z analogicznymi uk∏adami komórkowymi, w których nie zwi´kszono aktywnoÊci GSHPx.
Wzrost aktywnoÊci GSHPx uzyskano przez podanie zwiàzków selenu lub wzrost ekspresji mRNA tego enzymu

5 Bia∏ko Tat jest bia∏kiem regulatorowym, uczestniczy w wyd∏u˝aniu wirusowego mRNA.
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zymu uczestniczàcego w przeniesieniu materia∏u genetycz-
nego wirusa do genomu gospodarza [62,63].

Warto wi´c w tym miejscu zaznaczyç, ˝e wp∏yw GSHPx
(a zapewne i innych selenoenzymów oraz nieenzymatycz-
nych zwiàzków selenu) na proliferacj´ wirusa HIV zale˝y
od sekwencji w jakiej wyst´pujà nast´pujàce wydarzenia:
przejÊcie wirusa na kolejny etap cyklu ˝yciowego, wystà-
pienie wybuchu tlenowego, suplementacja selenem, zmia-
na st´˝eƒ: TNF-α, NF-κB6, innych zwiàzków uczestniczà-
cych w regulacji ekspresji genów cytokin [4,50].

Mechanizmy molekularne działania związków selenu
w układzie odpornościowym

Wiedza na temat interakcji selenu z uk∏adem odporno-
Êciowym wcià˝ jest zbyt skàpa by móc zaproponowaç po-
zbawiony luk i nieÊcis∏oÊci mechanizm oddzia∏ywaƒ mo-
lekularnych, t∏umaczàcy ca∏oÊciowo immunofarmakolo-
giczne w∏aÊciwoÊci selenu.

Selenoenzymy – GSHPx oraz reduktaza tioredoksynowa
(TrxR) – odpowiadajà za utrzymanie grup tiolowych na po-
wierzchni b∏ony komórkowej limfocytów w stanie zreduko-
wanym, co ma niewàtpliwie wp∏yw na zdolnoÊç limfocytów
do odpowiedzi proliferacyjnej na mitogeny, wytwarzania
immunoglobulin i niszczenia obcych komórek. Peretz
i wspó∏pr. [55] zaobserwowali, ˝e selenian(IV) wp∏ywa na
wzrost st´˝enia zredukowanego glutationu wewnàtrz ko-

mórek, co oczywiÊcie przyczynia si´ do zachowania zredu-
kowanego stanu wspomnianych grup tiolowych (ryc 2).

TrxR katalizuje redukcj´ tioredoksyny (Trx), która mo˝e
nast´pnie redukowaç inne enzymy oraz czynniki trans-
krypcyjne, m.in. NF-κB (ryc. 2). Trx mo˝e równie˝ dzia-
∏aç jako cytokina w przebiegu chorób autoimmunizacyj-
nych, jest bowiem wydzielana przez aktywowane limfocy-
ty lub limfocyty poddane stresowi oksydacyjnemu [58].

Pog∏´bienie istniejàcego stanu zapalnego równie˝ mo˝e
byç skutkiem niedoboru selenu. Odbywa si´ to poprzez
obni˝enie aktywnoÊci selenoenzymów o dzia∏aniu anty-
oksydacyjnym, umiejscowionych tam, gdzie mog∏yby za-
pobiegaç wzmo˝onej syntezie kwasu arachidonowego
z kwasu linolowego [54]. Odwrotnie, przy prawid∏owych
zasobach selenu nast´puje zahamowanie fosfolipazy A2

(przez GSHPx) i w konsekwencji – zmniejszenie iloÊci
kwasu arachidonowego i jego metabolitów, dost´pnych
dla syntez eikozanoidów, zw∏aszcza leukotrienu B4. Jed-
noczeÊnie faworyzowana jest synteza prostacykliny z ara-
chidonianu, co powoduje zahamowanie toru metabolicz-
nego lipoksygenazy [28] (ryc. 2).

Liu i wsp. [49] wykazali, ˝e w przypadku granulocytów,
g∏ównà chemicznà postacià selenu nie jest jednak GSHPx,
lecz niezidentyfikowane dok∏adnie bia∏ko, sk∏adajàce si´
z dwóch podjednostek (ka˝da o masie molekularnej 15
kDa), które inkorporuje ponad 70% ca∏kowitego selenu za-
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Ryc. 2. Niektóre molekularne mechanizmy dzia∏ania Se w uk∏adzie odpornoÊciowym

6 G∏ówny czynnik regulujàcy transkrypcj´ HIV-1, sam jest regulowany przez GSHPx oraz TrxR.
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wartego w bia∏kach komórki. Oprócz wymienionych po∏à-
czeƒ selenu, wyniki tej˝e pracy wskazujà na selenobia∏ko
P (SeP) jako kolejny czynnik ochraniajàcy b∏on´ komórko-
wà limfocytów i granulocytów przed dzia∏aniem RFT.

Dzia∏anie Se w uk∏adzie odpornoÊciowym mo˝e jednak
przebiegaç wieloma innymi torami. Przy stymulowaniu
immunologicznym (np. ConA), spo˝ycie selenu – w posta-
ci selenianu(IV) sodu – wp∏ywa na ekspresj´ podjedno-
stek bia∏kowych α i β receptora interleukiny 2 (IL-2R) na
powierzchni pobudzonych limfocytów T i B oraz komórek
NK i komórek zabijajàcych aktywowanych limfokinà
(LAK), nie ma jednak wp∏ywu na endogenne st´˝enia IL-
1, IL-2 i IFN-γ. Po∏àczenie si´ IL-2 z IL-2R umo˝liwia jej
internalizacj´ i indukuje sygna∏ umo˝liwiajàcy przejÊcie
aktywowanych komórek z fazy G1 do fazy S cyklu komór-
kowego. Podczas tych procesów, selen najprawdopodob-
niej wp∏ywa na biosyntez´ podjednostek receptora IL-
2R poprzez stabilizacj´ mRNA dla tych bia∏ek, nie odgry-
wajàc w tym przypadku szczególnej roli jako sk∏adnik
zwiàzków o dzia∏aniu antyutleniajàcym [40,42]. Podobny
mechanizm – czyli wzrost ekspresji receptorów IL-2R na
powierzchni komórki – prawdopodobnie dotyczy komórek
prekursorowych, z których rozwijajà si´, w obecnoÊci od-
powiednich mediatorów, aktywne makrofagi [43] (ryc. 2).

Kiremidjian-Schumacher i wsp. [44] zaobserwowali rów-
nie˝, ˝e przy du˝ych st´˝eniach IL-2 i selenu, spoczynko-
wa populacja NK Êledziony rozwija si´ w kierunku LAK
o podwy˝szonej zdolnoÊci do proliferacji oraz podwy˝-
szonej aktywnoÊci cytolitycznej przeciw komórkom za-
równo wra˝liwym na NK jak i opornym na nie. Równie˝
i w tym przypadku odbywa si´ to dzi´ki podniesieniu eks-
presji IL-2R tych komórek.

Poniewa˝ podjednostki β lub γ sà tak˝e sk∏adnikami re-
ceptorów innych interleukin (IL-4, IL-7, IL-9, IL-15),
wskazywany jest wp∏yw Se na te cytokiny [40].

W badaniach in vitro nie zauwa˝ono zmiany aktywnoÊci
cytotoksycznej komórek NK, inkubowanych w roztwo-
rach zawierajàcych selen w zakresie st´˝eƒ prawid∏owo
wyst´pujàcych w ludzkim osoczu. Natomiast du˝e dawki
Se, w postaci selenianu(IV) lub selenometioniny, powo-
dowa∏y, odpowiednio – znaczne st∏umienie lub tylko nie-
wielkie wzmocnienie odpowiedzi komórek NK. Równie˝
liczba przeciwcia∏ zsyntetyzowanych przez inkubowane
limfocyty (stymulowane nast´pnie PWM) ró˝ni∏a si´ zna-
czàco od liczby wytwarzanej przez hodowl´ kontrolnà
limfocytów tylko dla du˝ych dawek Se, przy czym wynik
znów by∏ uzale˝niony od postaci chemicznej Se [12]. Wy-
niki te sugerujà, ze biodost´pnoÊç selenu7 mo˝e mieç
podstawowe znaczenie dla jego dzia∏ania w ró˝nych
sk∏adnikach uk∏adu odpornoÊciowego.

Z kolei zahamowanie migracji neutrofilów oraz zaburze-
nie rozmieszczenia receptorów na ich powierzchni w wa-
runkach niedoboru selenu mo˝e byç nast´pstwem utle-
niania tubuliny przez nadmiar H2O2 i w konsekwencji –
uszkodzenia zespo∏ów mikrotubul tych komórek. Proces
ten zosta∏ zaobserwowany przy obni˝onej aktywnoÊci
GSHPx – enzymu redukujàcego nadtlenek wodoru i nad-
tlenki organiczne [45] (ryc. 2). Neutrofile pobrane od
zwierzàt selenoniedoborowych wykazywa∏y równie˝ upo-
Êledzonà zdolnoÊç wytwarzania i uwalniania wolnych
rodników, niezb´dnych do zabicia obcych komórek.
Dwufazowy charakter zmian aktywnoÊci grzybobójczej
takich neutrofilów pod wp∏ywem suplementowania sele-
nem, wskazuje na inny jeszcze, dotychczas niepoznany,
selenozale˝ny mechanizm albo kompartment komórko-
wy, regulujàcy aktywnoÊcià funkcjonalnà neutrofilów [2].

Jak zaznaczono wczeÊniej, du˝e dawki selenu t∏umià za-
zwyczaj odpowiedê immunologicznà. W badaniach in vivo,
przeprowadzonych przez ró˝nych autorów, stwierdzono, ˝e
nadmierne st´˝enie Se powodowa∏o m.in. zahamowanie
rozwoju komórek w fazach S i G2 cyklu komórkowego
oraz zahamowanie syntezy bia∏ek przeciwcia∏ i prostaglan-
dyn [45]. Jednak w innym doÊwiadczeniu, podanie myszom
toksycznych dawek selenianu(IV) spowodowa∏o zwi´kszo-
ne wytwarzanie prozapalnych cytokin, TNF-α i IL-1 w ma-
krofagach Êledzionowych stymulowanych in vitro lipopoli-
sacharydami. Zaobserwowano tak˝e, zale˝ne od dawki se-
lenu, nasilenie proliferacji limfocytów stymulowanych
PHA. Te same dawki selenu podane w postaci selenometio-
niny nie wywo∏ywa∏y wymienionych dzia∏aƒ [33]. Szczegó-
∏owy mechanizm le˝àcy u pod∏o˝a tak ró˝nych odpowiedzi
immunologicznych wcià˝ wymaga wyjaÊnienia.

Podsumowanie

Wyniki przedstawionych powy˝ej badaƒ pozwalajà sà-
dziç, ˝e selen pe∏ni znaczàcà rol´ w uk∏adzie odporno-
Êciowym, zarówno zwierz´cym jak i ludzkim. Wielokie-
runkowoÊç interakcji selenu ze sk∏adnikami tego uk∏adu
czyni go szczególnie interesujàcym celem badaƒ medycz-
nych. Na obecnym etapie wiedzy nie mo˝na jednak do-
k∏adnie przewidzieç skutecznoÊci stosowania preparatów
selenowych (lub ich kombinacji z innymi preparatami)
w immunoterapii. WyjaÊnienia wymaga równie˝ wp∏yw
selenu, spo˝ywanego w zwyk∏ej diecie, lub diecie tylko
nieznacznie wzbogaconej lub zubo˝onej w ten pierwia-
stek, na uk∏ad odpornoÊciowy u ludzi.

Dok∏adniejsze poznanie udzia∏u selenu w zjawiskach
zwiàzanych z replikacjà wirusa HIV oraz w – towarzyszà-
cych zaka˝eniu – mechanizmach rozwoju zaburzeƒ im-
munologicznych, powinno mieç istotne znaczenie w kon-
troli i leczeniu zaka˝eƒ tym wirusem.

7 Biodost´pnoÊç selenu oznacza stopieƒ, w jakim spo˝yty selen, po uwolnieniu ze zwiàzków wyst´pujàcych w pokarmie, mo˝e byç wch∏oni´ty w przewo-

dzie pokarmowym i wykorzystany w ustroju.
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