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GIRIS

Selenyum (Se) 1817 yilinda Isvegli bilini adam-
lan Jons Jacop Berzelius ile J.G. Gahn tarafindan
kesfedildi. Escr elementler iginde cn toksik olanidir
(1,2). llk selenyum zehirlenmesi 1295 vilinda
Asya'da yapui seyahat esnasinda Marko Polo ta-
rafindan farkedilmis ancak o zaman bu zehirlenmenin
Se'dan kaynaklandig bilinmemisti (1).

Selenyum esansiyel bir iz element oldufu is¢ an-
cak 1957'de anlagilabilmistir (1,2,3).

TOPRAK ve BITKILERDE SELEN-
YUM

Se, diinyanin her yerinde bulunmakla beraber
dajilig1 bolgeler arasinda biiyiik farkliliklar gosicrir.
En fazla bulundugu bolgeler Birlesik Amcrika,
Irlanda, Cin'in baz1 bolgeleri ve Tiirkistan'dir. Bu
bolgelerde toksik seviycde selenyum biriktiren bit-
kiler yetigmektedir. Bunlara Se biriktiren bitkiler ad
verilir. Bu bitkilerin kuru bakiyelerinde 20.000-
30.000 ppm kadar Se bulunur. Halbuki dider bitki-
lerde 50 ppm'den fazla Se toksik ctki yapar. Do-
layisiyla bu bitkiler bunlar yiyen canlilar igin tehli-
kelidir (1-4). :

Bitkilerin Se miktan yetistikleri toprak durumu-
na ve bitknin ¢esidine gore biiyiik farkliliklar
gosterir (4). Cayrr bitkileri tahillarin yaklagik ik
kat kadar Se ihtiva ederler. Turpgiler tiiriinde Se
miktart ¢ayir bitkileri ve tahillarin yaklagik 2-5
kaudir (1,4).

Topragin Se tutmasinda en 6nemli faktorler; pH.
mikrobik aktivite ve topragin fiksasyon kapasitcsi-
dir. Bitkiler Se'u kumlu topraklardan daha kolayca
alabilirler. Tabii sartlarda isc killi topraklarda daha
¢ok Se birikir. Bu yiizden killi topraklarda yctisen
bitkilerdeki Se miktari daha yiiksektir (1,2). Sclanat

bilegikleri (Seof) sclenitlere (80032) gore dahia
¢Oziinebilir olduklarindan selanat bakimindan zengin

topraklarda yetigen bitkiler Se agisindan daha zcngin-
dir (4).

Topragin pH's1 onun selenit fiksasyonunu etki-
ler. Alkali, nemsiz ve kuru topraklar toksik seviyede
Se¢ ihtiva cderler. Sclanat bilegikleri bu topraklarda
youziiniir olduklarindan bitkiler tarafindan kolayca
alinirlar (4).

METABOLIZMASI

Se, hemen biitiin hayvanlar igin esansiyel bir el-
ementtr (2,3,5,6). Bakterilerde ¢ok sayida selenoen-
7im bulunur. Hayvanlarda isc 6nemli bar sitoplazma
ve mitokondri enzimi olan Glutatyon peroksidaz
(Glutatyon : H202 oksidorediiktaz EC: 1.11.1.9)'n
yapisinda bulunur. Bu enzim iki dimerden olugmug
bir tetramerdir ve yapisinda dort tane Se atomu bulu-
nur. Enzimin aktif bolgesindeki Se, selenosistein
tarzindadir. Bu enzim 6zellikle eritrositler igin hayati
oncme sahip olup Hidrojen peroksidi (HpO7) detok-
sifiye eder. Bu arada rediikte glutatyon da okside glu-
tatyon haline doniigiir (3,5-9). Etki tarzi su
sckildedir:

2 GSH +Hp0, Glulatvon peroksidaz, Gsq,o1,0

Peroksitlerin indirgenmesinde enzimin yapi-
sindaki Se, selenol-sclenenik asit- seleninik asit sik-
lusunu takip eder (Scekil 1) (1,9).
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GSH : Rediikte glutatyon
GSSG: Okside glutatyon
gckil 1: GSH-P)'in reaksiyon mekanizmast
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Cesitli aragurmacilar iki tip glutatyon peroksidaz
unu gostermiglerdir. Bunlardan sadece bir tanesi sele-
no enzimdir. Bu enzim hem inorganik peroksitleri
(Hp02) hem de organik peroksitleri metabolize
ederken seleno enzim olmayan difer peroksidaz sa-
dece organik peroksitleri metabolize eder. Cesitli
canli tiirlerinde Sc eksiklifinde goriilen karaciger
nekrozundaki farklilik buradan kaynaklamir. Do-
layisiyla Se'a bagh enzimin aktif oldugu canlilarda
Se cksikliginde agir nekroz goriiliirken Se'suz enzi-
min aktif oldufu canlilarda Sc cksikliginde kara-
cigerde nckroz geligmez (10,11).

Glutatyon peroksidazla E vitamini birbirlerini ta-
mamlayici etki gosterirler. Enzim, tesekkiil etmis
olan peroksitleri ortadan kaldirirken E vitamini per-
oksitlerin sentezini engeller (5).

Se, daha ¢ok yiycceklerle alimir. Ancak igme
suyunda da bir miktar Se¢ bulunur. ABD'de bu miktar
3.5 ug/L olarak tesbit edilmigtir. Yiyeceklerle alinan
Se miktan bolgelere gore biiyiik farkliliklar gosterir.
%90'dan fazlas1 hububat, balik ve et ile almir (12).
Bugdayda Se miktar1 0.33 pg/g unda 0.063 pg/g ola-
rak tesbit edilmigtir (13).

Yetigkin insanlarda tam kan Se seviyesi 57-340
ng/ml, serum veya plazmada 78-320 ng/ml, eritro-
sitte 57-340 ng/ml (0.7+0.2 ng/mg Hb), idrarda 5-
100 pg/, sagta 0.6-2.6 pg/g'dir. Viicuttaki toplam
miktar1 20 mg (250 pmol) kadardir. Cocuklarda
0.07-0.16 pg/ml'dir (6,13,14,15).

Cin'de yapilan epidemiyolojik ¢ahgmalara gore
giinliik Se ihtiyact minimum 50-200 pug (minimum
30 pg) olarak kabul edilmektedir (6,16) (Tablo I).

Prematiire ve yeni dogan hasta bebeklere giinliik
sodyum selenit tarzinda 3 pg/kg Se verilmesi tavsiye
edilmigtir (1).

SELENYUM EKSIKLIGI

Se eksiklifinde; kardiyovaskiiler hastaliklar,
kanser, periodontal hastalik, kistik fibrozis, alkolik
siroz ve lejyoner hastalifi gibi cesitli hastaliklarin
risklerinde artig oldugu kaydedilmigtir (1,2,6,17-19).
Hayvan deneylerinde Se'un kansere kargi kemoterop-
otik etkisinin oldugu goriilmiigtiir. Asidik veya solid
tiimorlerin gelismesini dnlemede sodyum selenitin
selenometyonin gibi diger Se bilegiklerinden daha et-
kili oldugu bildirilmistir (2,6).

Insan saghig1 agisindan Sc eksikliginin etkisi en
ciddi sekilde Cin'in Keshan bolgesinde
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goriilmekiedir. Bu bolgede birgok gocuk Keshan Has-
talifn olarak bilinen ve Se eksikligine bagh bir has-
taliktan dlmektedir (2,3,6).

Karsinomali hastalarda da Se seviyesi difer hasta-
lardan énemli oranda diisiiktiir (6). Ayrica Se seviyesi
nc kadar diisiik olursa mctastaz, kanser tekrari ve
eken 6liim riskinin o kadar fazla oldugu kaydedil-
mistir. 27 iilkede yapilan ckolojik ¢aligmalarda kol-
on, rektum, gogiis, ovaryum, akciger kanseri ve
losemiden 6liim oran ile kan sclenyum seviyesi ve
giinliik Se alinig1 arasinda ters bir iligki bulunmugtur
(20-23).

Kanda Sc¢'u vitamin A ve vitamin E seviyeleri
diisiik olan kimselerde kanser riski yiiksek bulun-
mustur 521). Ancak bazi aragirmacilar kanscr hasta-
larinda diisiikk S¢ scviyesinin hastalifin sebebi ol-
maktan ziyade neticesi olabilecegini bildirmiglerdir
(1.24). Yine de Se'un kanserin dnlenmesinde dnemli
rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir 52). Nitekim,
kismi hepatcktomiden sonra Se karaciger hiicrelerinin
proliferasyonunu azaltmaktadir (20). Gebelerde ve
protcin malniitrisyonu olan kigilerde de scrum Se se-
viyesi diisiiktiir (6).

Kan Sc seviyesinin diisiik oldufu durumlarda
(<45 ug/dl) kardiyomiyopati goriilir (1,13,25,
26,27). Bunun en yaygin sekli Keshan hastalifidir
(6,7,15,25). Keshan ve Kashin Beck's hastaliklarinin
onlenmesinde giinliik en az 30 pug Se alinmas: gerek-
tigi bildirilmigtir (1,2). Ayrica serum Se seviyesi
diisiik (0.035 pumg/ml) olan iki yagindaki bir kiz
cocugunda kardiomegali konjestiv kalp yetmezliBi
tesbit edilmis, Se ile tedaviden sonra (4 hafta siire ile
sodyum selenit tarzinda giinde 2 mg)/ iyilestigi
goriilmiigtiir. Aym hastada sag ¢inko seviyesi diisiik,
idrar ¢inko seviyesi ise yiiksek bulunmustur (13). .

Diisiik Se seviyesi ile bazi kas hastaliklar
arasinda da iligki goriilmiistiir. Miiskiiler distrofi ile
Se seviyesi arasinda herhangi bir iligki gosteri-
lemedigi halde miyotonik distrofide hastalik ilerle-
dik¢e kan Se seviyesinin diigtiigii goriilmistiir. Du-
chenne ve Becker tipi miiskiiler distrofillerde sodyum
sclenit tarzinda yiiksek dozda Se ile beraber E vitami-
ni verildifinde pozitif bir klinik cevap gozlenmigtir.
Mitotonik distrofili bir hasta iki yil siire ile Se ve E
vitamini ile tedavi edilmis ve 6nemli oranda iyilegme
saglanmisur. Norveg ve Finlandiya'min Se'ca fakir
bolgelerinde ise multiple sklerois daha yaygindir.
Infantil ve Juvenil ncuronal seroid lipofuccinosis'li
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hastalarda yiiksck dozda Se ve E vitamini verilerek
fiziksel ve mental aktivitede gegici iyilesme
saglanmigtir. Se ve E vitamini ile B2 ve B6 vita-
minlerinin de verildigi birkag hastada ise herhangi bir
geligme saglanamamigtir (1,28).

Ciddi Se cksikligi olan civcivlerde vitamin E ve
yaglarin absorbe edilemedigi ve pankreasin tamamen
atrofiye oldugu goriilmiistiir 54). Boylece Se eksik-
ligi sonucu ya lipaz enziminin veya herhangi bir
prekiirsoriiniin sentezlenemedigine inanilmaktadir.,
Buradan da Se'un prolein sentezi basamaklarinda rol
oynadif1 sbylenmektedir (2).

Monoscleno ve diseleno dikarboksilik asitler rat-
larda Se eksikligine bagh karaciger nekrozunu
diizeltirler (4).

Vajeteryanlarda Se alimis: yetersiz olduju gibi ti-
cari mamalan kullanan bebeklerde ve metabolizma
bozukluklarinin tedavi i¢in aminoasit karigimlarini
kullanan ¢ocuklarda da Se eksikligi goriilebilir. Fe-
nilketoniiri ve akgaagag surubu idar hastaligini tedavi
diyeti alan gocuklarda alinan giinliik S¢ miktarinin 5
ug'dan az oldugu kaydedilmigtir (1,6).

Bau Avrupa hazir formiilleriyle beslenen bebek-
lerde bir ay iginde giinliik Se alimg1 3.5 pg, Amerika
formiilleriyle beslenenlerde 7.2 pg/giin, anne siitii ile
beslenenlerde bu miktar giinliik 13.3 pg olarak tesbit
edilmigtir (1,6). .

Birgok Se bilegikleri ugucu olduklarindan inck
siitiiniin iglenmesi esnasinda ®nemli miktarda Se
kaybolur. Mamalardaki Se miktar anne siitiiniin iigte
biri kadardir (1,5,29).

Hayvanlarda Se eksikligi belirtileri farkl:
sekillerde goriiliir. Gevig getirenlerde siklikla goriilen

‘miyopati difer hayvanlarda goriilmez. Miyopati
semptomlar: gesitli kas gruplari veya lifler
iizerindeki lezyonlarda tesbit edilir. En ¢ok etkilenen
kaslar sunlardir: a) lokomotor kas sistemi b) Respi-
ratuvar kas sistemi ¢) Kalp kasi (1,3,30).

Spermatogenez durumunda testisler tarafindan faz-
la miktarda Se alinir. Se eksikligi koywnlardg fertili-
teyi azalur. Bazi arastirmacilara gore yeterli miktarda
Se koyunlarda gebelik oranimi artirir. Yeni dogan ku-
zulann 6liim oranim azalur. Bazi vakalarda koyun
basina kuzu sayis1 da artar. Se, buzag kayiplarini da
azalur (1). A

Cesitli hayvanlarda Se eksikligine bagl yetersiz
gelisme katarakt ve pankreatik hasar goriilebilir (2).
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Biitiin tiirlerde tolere edilebilir maksimum Se miktari
kuru agirlik cinsinden 2 mg/kg olarak kabul edilir
(1,2,6).

SELENYUM FAZLALIGI

Cin'de fazla Se'lu bolgelerde yasayan insanlarda
Se fazlaliina bagh cn belirgin bulgunun sag ve
urnaklarin dokiilmesi oldufu goriilmiigtiir. Diger
bazi belirtiler ise deri ve sinir sistemi lezyonlar ile
muhtemelen kotii dislerdir. Cocuklarda Se fazlalig
ile dis giiriikleri arasinda bir korelasyon olduBuna dair
bazi epidemiyolojik ¢aligmalar mevcuttur. Ancak
Sc'un kariyojenik olduguna dair herhangi bir bulgu
elde edilememistir (2,6).

Progressif, oldiiriicii ve otozomal resesif bir has-
talik olup, merkezi sinir sistemini etkileyen néronal
scroid lipofusunosisli 8 ¢ocuga alu yil siire ile
giinliik 0.075-0.1 mg/kg sodyum selenit verilmis ve
neticede dis ¢iiriimesi veya gingivit insidansinin art-
madif1 goriilmiigtiir. Bu ¢ocuklarda tedavi sirasinda
kan Sc'u 74 ng/ml'den 309 ng/ml'ye yiikselmistir.
Ayni grup hastalara ve beg saglikli kisiye fazla Se
verilmis ve neticede lenfosit kiiltiirleri iizerinde
yapilan ¢aligmalarda kromozomlarda herhangi bir
degisiklik tesbit edilememistir (1).

Sodyum selenit ihtiva eden mikrobiyolojik ma-
teryalle ufrasan beg gebe kadinda diisiik goriilmiistiir.
Bir digeri ise ¢arpik ayakli bir bebek dogurmustur.
Ote yandan Veneziiclla'da yapilan ¢aligmalarda ise -
Sc'un teratojenik etkilerinin oldufuna dair herhangi
bir bulgu elde edilememistir (1,2). Se'ca zengin bazi
bolgelerde Amyotrophic lateral sclerozis (ALS) insi-
dansmin fazla oldugu gozlenmistir. Ancak bu bulgu-
larin tam tersi bulgular da bulundugundan Se faz-
lalifinda ALS riskinin fazla oldugu iddialarina siiphe
ile bakilmaktadir (30).

Her ne kadar uzun siire Se'a maruz kalma sonucu
olusan herhangi bir hastalik tam olarak bilinemiyor-
sa da birgok vakada akut Se intoksikasyonu tesbit
edilmigtir. Vakalardaki ilk belirtiler bulant, kusma
ve diyaredir. Birkag hafla sonra sag dokiilmeye baglar
ve tiraklarda patolojik degisiklikler goriiliir. Hatta
iki yagindaki bir ¢ocuggun dehidrasyon sonucu oldiigii
goriilmiigtiir (1,2,18,31).

Ote yandan 15 yagindaki bir kiz gocugu kazaen
22.3 mg sodyum selenit yuttugu halde herhangi bir

. sekel goriilmemistir. Ancak gegici elektrokardiyo-
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- macilara gore Se fazlalifinin en dnemli belirtisi so-
lunum havasindaki dimetil selenitten kaynaklanan
sarimsak kokusudur (1,2,27).

Retikiilo endotelial neoplazia'da serum Se seviy-
esinin yiiksek oldugu kaydedilmistir (6). Se toksisit-
esini dnlemede arsenik, fazla miktarda protein, fazla
metionin,antioksidanlar ve brombenzen bilesik-
lerinin farkl: derecelerde koruyucu etkileri vardir (4).
Se toksisitesi, alinan bilesiklere gore farklilik
gosterdiginden, toksik doz igin minimum bir alt
sinir tesbit etmek zordur. Ancak diyette 2 ppm den
az Se miktarinin emniyetli olacagina inanilmaktadur
(1,2).

DOKU ve ORGANLARDA SELEN-
YUM

Cesitli dokularin Se miktar birbirinden oldukga
farklidir.-Hayvanlarda en fazla Se bobrek kortcksinde
birikir. Kalp kas1 digindaki diger kaslarm Se miktari
en diisiik, karacigerin ise orta derecededir. Ancak hep-
atik Se miktarnn Se niitrisyonu agisindan en iyi
gosterge olarak kabul edilebilir (1,14).

SUTTE SELENYUM

Siit Se miktart hayvanin diyeti ile degigir. An-
cak diyet Se'u belli bir miktaf (6 mg/giin) asukian
sonra siit Se miktan artmadan sabit kalir. bu yiizden
siitte toksik seviyede Se bulunmaz (1).

SELENYUMUN AGIR METAL ZEHIR-
LENMELERINE KARSI KORUYUCU
ETKISI

Se, kadmiyum ve civa zehirlenmelerine kargt ko-
ruyucu etkiye sahiptir. Nitekim, kadmiyumun doku
ici toksisitesini ve testisler iizerindeki toksik etkile-
rini 6nler (31). Bol miktarda civa ihtiva eden ton
baliginin zehirli etkisinin yine ayni balikta yeterli
miktarda bulunan Se tarafindan engellendiZi
gosterilmistir. Se, civa ile inert bir bilesik yaparak
civanin toksisitesini azaltir (4).

SELENYUM TAYIN METODLARI

Se analiz metodu, calisilan biyolojik sividaki
konsantrasyona gore segilmelidir. Se tayini igin en
sik kullanilan metodlar ve yaklagik hassasiyetleri
tablo II de verilmistir. Notron aktivasyonu, fluoro-
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Tablo 1: Tavsiye edilen giinliik Se miktart (1,6,32)

YAS SELENYUM ALIMI
(mg/gin)
0-172 10-40
121 20-60
13 20-80
4-6 30-120
71 50-200
Yetigkinler 50-200
Maksimum 500
Vejeteriyan 200-250
Kanser kemoterapisi 250-300

Tablo 2: Selenyum tayininde kullanilan metodlar

METOD YAKLASIK HAS-
SASIYET (ng)
Notron aktivasyon analizi (NAA) 10
Floresans spekiroskopi (FS) 2-5
Atomik absorpsiyon spekirometri
Alevii 500
Alevsiz (grafit) 0.5
Hidrid = Alevli 2
Kuartz Cell 0.02
Gaz kromatografi (GC) 1
X-1gini floresans spektrometri (XRFS) 2500

metri ve atomik absorbsiyon spektroskopisi metod-
lan en ¢ok kullamlan metodlardir (1,6) (Tablo II).

ATOMIK ABSORBSIYON

Sc tayini igin ii¢ ¢esit atomik absorbsiyon (AAS)
kullanihir: 1) 0.5 ppm tizerindeki Konsantrasyonlar
icin alevli AAS, 2) Eser seviyedcki Se konsatrasyo-
nu i¢in grafit finnl alevsiz AAS ve 3) Yine eser
konsantrasyonlar i¢in alev veya kuartz hiicre analizi
kullamilan hidrit jenerasyon teknigidir (6).

FLORESANS SPEKTROSKOPI

Se, 2,3-diaminonaftelen ile floresanli Se
bilesikleri olusturur. Bundan faydalanarak Se tayini
yapilir. Bu tip cihazlar difer cihazlara gore daha ucuz
olmalanyla tercih edilirler. Metodun hassasiyeti de
iyidir (1,6).
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