Temat giowny: Rola selenu w metabolizmie.

Temat szczegotowy: Selen w walce z transformacjg nowotworowg komorek.

Problem badawczy:

Czy selen posiada wtasciwosci profilaktyczne i lecznicze w transformacji
nowotworowej komorek?
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Selen jako pierwiastek.

- Odkryty w 1817roku,
przez Berzeliusa.

- Lezy w 4 okresie i 16
grupie uktfadu okresowego.

- Niemetal.
[Ar]3d1°4524p
4.79

Selen - pierwiastek
niezbedny do zycia

- Najefektywniejsze przyswajanie
https://www.marinex.com.pl/Selen-pierwiastek-zycia- ;. . . .
+selen-nuclevital-prostata+197 W ObecnOSC| W|tam|n A, E | C.

- Pierwiastek sladowy.

[2] 3] [8] [11] [13]

Zrodiem selenu sa:
-mieso, gtownie ryb
- orzechy brazylijskie,
- produkty zbozowe,
- cebula, czosnek

- woda.

Zapotrzebowanie :
- Kobiety — 60 pg
-Mezczyzni - 70 pg
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Metabolizm selenu w organizmie jest ztozony...
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Selen wchodzi w sktad wielu enzymow.

Peroksydazy glutationowe:
* GPx1

Reduktazy tioredoksynowe: . * GPx2

* TrR1
* TR
* RGR

= GPx3

= DPx4

* GPx6
a4

3 <

Dejonidazy jodotyroninowe:
* DIO1
* DiC2
* DIO3

Selenoproteiny:

* Selenoproteina W
* Selenoproteina H
* Selenoproteina T

* Selanoproteina P
* Sselenoproteina M
* Selenoproteina N
* Selenoproteina K
* Selenoproteina S
* Selenoproleina V
* Selenoproteina |

* Selenoproteina O

Lokalizacja enzymow selenozaleznych:

Extracellular Space and Plasma

> 'll,--"‘"Cytoplasm

TrxR3

_ GPx1

o/
GPx4 VA

https://pubs.rsc.org/en/content/articlelanding/2017/mt/c6mt0
0254d#!divAbstract
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Niektdre funkcje enzymow selenozaleznych:

Peroksydazy glutianowe:

- redukujg nadtlenek
wodoru lub inne organiczne
nadtlenki,

- biorg udziat w
obronnej odpowiedzi na

stres oksydacyjny,

- indukujg proces apoptozy.

Reduktazy tioredoksynowe:

- petnig wazng funkcje w
procesie apoptozy,

- biorg udziat w syntezie
DNA,

- redukujg niektore zwigzki,
np. tioredoksyne.

Dejonidazy jodotyroninowe:

- biorg udziat w
przeksztatcaniu hormonoéw
tarczycy,

- sg aktywatorami lub
inhibitorami
hormonow tyroidowych .




Nie wszystkie funkcje selenoprotein w naszym organizmie
sg zhane...

Selenoproteiny

Funkcja

Selenoproteina W
Selenoproteina T
Selenoproteina H

* 7aangazowane w utrzymanie homeostazy jonow Ca2+w neuronach,

= biorg udziat w odpowiedzi na stres oksydacyjny,

+ zaangazowane w kontrole ekspresji genow odpowiadajacych za synteze
glutationu de novo.

Selenoproteina K
Selenoproteina S

uczestnicza w budowie kompleksow biatko-bialko,

wchodzg w skiad maszynerii ERAD - uczestnicza w degradacji Zle sfatdo-
wanych biatek na siateczce srodplazmatycznej,

moga requlowac przeciwzapalne wiasciwosci selenu i jego znaczenie w od-
powiedzi immunologicznej.

Selenoproteina N

Zaangazowana w rozwd| tkanki migsniowe| we wczesnym etaple rozwoju
organizmu,
bierze udziat w regeneracji szkieletowe] tkanki miesniowej.

Selenoproteina M
Sepi15

uczestniczg w redukcji | izomeryzacji mostkow disiarczkowych,
biorg udzial w ochronie neuronow przed stresem oksydacyjnym.

Selenoproteina V

funkcja nie jest znana prawdopodobnie moze by¢ zaangazowana w kontrole
ptodnosci u mezczyzn.

Selenoproteina |

biatko transmembranowe,
funkcja nie jest znana.

Selenoproteina O

funkcja nie jest znana.

Selenoproteina P

[3]

odpowiada za transport selenu do tkanek obwodowych,
wspolpracuje z receptorem ApoERZ2 w transporcie selenu do mozgu,
odpowiada za kontrole potencjalu redox w komaorce.

Przyktady selenoprotein:

https://pubs.rsc.org/en/content/articlela
nding/2017/mt/c6mt00254d/unauth#!di
vAbstract
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W TARCZYCY
bierze udziat w
produkcji hormonu
tarczycy T3.
Wspomaga leczenie
choroby
autonomicznego

zapalenia tarczycy —
Hashimoto.

https://centrummedyczne.info/porada/20/nie https://www.bmsstudyconnect.com/pl/pl/he

Dziatanie selenu w...

W UKtADZIE KRAZENIA
zapobiega rozwojowi
miazdzycy dzieki
blokadzie oksydacji
cholesterolu LDL,
zapobiega agregacji
krwinek, nie dopuszcza
do zakrzepow krwi.

W UKLADZIE
IMMUNOLOGICZNYM
aktywuje komorki
odpornosciowe,
zwieksza site
odpowiedzi
immunologicznej
organizmu.

https://www.poradnia.pl/uklad-immunologiczny-

doczynnosc-tarczycy-objawy-leczenie-badania alth-studies/heart-disease-clinical-trials.html

W WALCE Z
NOWOTWOREM...

https://pl.depositphotos.com/stock-

i-leki-wplywajace-na-odpornosc.html

[12] [15] [19]

photos/nowotw%C3%B3r.html
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HIPOTEZA

Selen posiada wtasciwosci profilaktyczne i lecznicze w
transformacji nowotworowej komorek .

https://www.dreamstime.com/illustratio
n/prevent-cancer.html
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Transformacja komoérek nowotworowych sktfada
z trzech etapow:

Etapy karcinogenezy

INICJAC]JA PROMOCJA PROGRESJA

uszkodzenie DNA wiecej uszkodzen DNA powstawanie guza
komarki proliferacja (namnazanie sie) NOWOTWOrowego

Inicjator . uszkodzonych komarek (angiogeneza, naciekanie,
{czynnik uszkadzajacy) migracja)

zdrowe komorki zmutowana komaorka komarki nowotworowe nowotwar zosliwy
{jedna) {wiale) mogacy mied przerzuty

[17] https://www.onkonet.pl/dp kancerogeneza.php
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Wyjatkowos¢ komoérek nowotworowych:

1. Sg to komdrki o 2. Posiadaja zdolnoé¢ 3.S3 zdolne do 4. Rozmnazajg sie
zmutowanym, do angiogenezy. przerzutow. bardzo
zniszczonym DNA. intensywnie, bez

> . kontroli.

29 nowotw.

https://www.uj.edu.pl/

https://onkolmed.pl/czy-colostrum-hamuje-  https://pl.dreamstime.com/ilustracji-kom%C3%B3rki-  http://onkologia.org.pl/nowotwory
angiogeneze-nowotworowa nowotworowe-nowotwor%C3%B3w-foci-i-metastazy- wprowadzenie/
[17] [6] image45752820
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Metabolizm komoérek nowotworowych rézni sie
od metabolizmu komorek zdrowych:

Tkanka zréZznicowana
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Cechy glikolizy tlenowej:

e wytwarza sie stosunkowo duzo
energii,

e zachodzi w obecnosci tlenu i bez

tlenu,
e zachodzi w cytozolu,

e produktem koncowym jest
mleczan,

e powstajgce srodowisko o

kwasnym pH degraduje sgsiednie

komorki i aktywuje dodatkowg
glikolize.




Stres oksydacyjny wptywa negatywnie na komorki
zdrowe, lecz pozytywnie na komorki nowotworowe.

T T
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5] [10] [13] [15]




Niezwykte dziatanie peroksydazy glutationowej:

intracellular

[5] [10] [13]

catalase

p H,O0+0,

.
[ -

NADP*
GSSG6G
reductase
NADPH

extracellular

GPx redukuje
toksyczny nadtlenek
wodoru do nietoksycznej
wody, tym samym
zmniejsza poziom stresu
oksydacyjnego w
komorkach.




Selen indukuje réwniez proces apoptozy i bierze udziat
w haprawie DNA.
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Wyniki badan dotyczgcych antynowotworowego
dziatania selenu:

e Stezenie selenu podczas choroby nowotworowej jest niskie (Sibichi i wsp.
1999- 2001).

e Selen akumuluje sie w obrebie nowotworu (Sibichi i wsp. 1999 - 2001).

e Suplementacja selenu zmniejsza o 60% ryzyko rozwoju nowotworu gruczotu
krokowego (Larry Clark , 1983 - 1991).

e Wyzsze stezenie selenu w organizmie wigze sie ze zwiekszeniem tolerancji na
promieniowanie (Muecke, 2010).

[4] [7] [9]




Dyskusja: Selen i jego toksycznosc¢.

Skutki przedawkowania selenu, miedzy Korzysci z prawidtowej suplementacji

innymi:

selenu, miedzy innymi:

e Choroba : selenoza, ktérej objawami e Prawidtowe funkcjonowanie tarczycy.

to: wypadanie wtoséw, bdle stawowe, * Zmniejszone ryzyko wystgpienia
zte samopoczucie, biegunki. miazdzycy, zakrzepow zylnych i zawatu.

Mozliwy rozwoj cukrzycy typu Il.

Rozwaj dysfunkcji mozgu.

Poprawa efektywnosci uktadu
immunologicznego = mniejsze ryzyko
infekcji.

Rozwoj anoreksji. Zmniejszone ryzyko wystapienia
Pojawienie sie nieprzyjemnego zapachu z nowotworow.

ust.

Prawidtowe funkcjonowanie procesow, w

Ciggte rozdraznienie i nerwowosc. ktdrych uczestniczy selen.

Whiosek: To dawka swiadczy o toksycznosci selenu, a jego suplementacja powinna by¢

[3][12] [14] [15] [19] [20]

prowadzona pod okiem lekarza.




Weryfikacja hipotezy

Ochronne i lecznicze dziatanie selenu wzgledem nowotworow polega
gtdwnie na:

* Jego antyoksydacyjnych wtasciwosciach. e Indukowaniu procesu apoptozy komorek.

 Wzmacnianiu komorkowej odpowiedzi e Dziataniu antyangiogenetycznemu.

immunologicznej. e Dziataniu antyproliferacyjnego w stosunku

e Stabilizujgcym wptywie na DNA komoarek. do komorek nowotworowych.

e Hamowaniu procesow metabolicznych
nowotworow.




Whioski i dalsze problemy badawcze:

Whiosek gtowny:
Selen posiada wtasciwosci profilaktyczne i lecznicze w transformacji nowotworowej komorek.

Whioski poboczne:

1. Selen bierze udziat w wielu procesach naszego organizmu.
2. Selen chroni nas przed wieloma chorobami.

3. Selen pomaga w leczeniu wielu dolegliwosci.

4. To ilos¢ selenu sSwiadczy o jego toksycznosci.

Dalsze problemy badawcze:

1. W jakiej postaci selen jest najefektywniej metabolizowany w naszym organizmie?.
2. Czy mozliwe jest szersze wykorzystanie medyczne antynowotworowych wtasciwosci
selenu?

3. Jakie jeszcze nieznane nam funkcje posiada selen w naszym organizmie?




Do dzisiaj nie znamy wszystkich funkcji selenu w naszym organizmie, i wtasnie to
powoduje, ze jest on taki niezwykty i intryguje on niejednego naukowca...

a teraz zainteresowato rowniez mnie...

Dziekuje bardzo za uwage.
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