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Selenoproteine



Selenoproteine schitzen vor oxidativem Stress

 Glutathion-Peroxidasen
« Thioredoxin-Reduktasen

 Dejodasen
« Selenoprotein P

« Selenoprotein W

Thomas, Labor und Diagnose 2012

!

l

Peroxidasereaktionen
Redoxstatus

Schilddrisenhormone

Transportprotein im Plasma,
antioxidative Wirkung am Endothel

antioxidative Wirkung in
Herz, Muskel, Gehirn?

2 IMD
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Reduzierte Bildung von Selenoproteinen ist
assoziiert mit entziandlichen Erkrankungen

Gefal3entzindung (de Lorgeril und Salen, Heart Fail Rev. 2006)

Atherosklerose (Cheng et al., PLoS One 2013)

Hashimoto (wichman et al., Thyroid 2016)

Tumorgenese (Ansong et al., Mol Nutr Food Res. 2014)

% IMD

Labor Berlin



Eine ausreichende Selenversorgung ist Voraussetzung

fur die adaquate Bildung von Selenoproteinen

=2 IMD

Labor Berlin




Mitteleuropa ist Selen-Mangelgebiet



Mitteleuropa ist Selen-Mangelgebiet

Modeled Soil Se
1980-1999
M <0.1 mg/kg
@ 0.1-0.2 mg/kg
[ 0.2-0.3 mg/kg
@ 0.3-0.4 mg/kg
m 0.4-0.5 mg/kg
m >0.5 mg/kg
Avg. = 0.32 mg/kg

wee IMD
Jones et al., PNAS 2017 Labor Berlin



Selenstatus?

Vollblutmineralanalyse liefert die beste Aussage



Arztlicher Befundbericht IMD

Labor Berlin

Mineralstoffanalyse im Vollblut - groRBes Profil (ICP-MS)

Die Analyse erfolgte im lysierten Heparnn-Yollblut zur Bestimmung der

intra- und extrazellular lokalisierten Spurenelemente.

Analyt Ergebnis  Referenzbereich
Magnesium 35,7 mg/| 30 -40

Selen Mg/l 90 - 230

Zink 58 mg/| 45-75
Calcium 64 mg/| 55-70

Kalium 1561 mg/| 1386 - 1950
Natrium 1693 ma/l 1500 - 1850
Phosphor 474 mg/l 403 - 577
Chrom 0,16 Mg/l 0,14 - 0,52
Kupfer 1,01 mg/l 0,70-1,39
Mangan 8,3 Mg/l 8,3-150
Molybdan 0,4 Mg/l 0,3-13
Wechselwirkungen mit toxischen Metallen:
Blei 19,3 Mg/l <28

Cadmium “ Mg/l <0,6

Nickel 1,1 Mg/l <38
Quecksilber 0,3 Mg/l <1,0

il Il

Abweichung
vom Median *
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Die Vollblutmineralanalyse erfasst

* Freies und proteingebundenes Selen

252 IMD

Labor Berlin




Die Vollblutmineralanalyse erfasst

* Freies und proteingebundenes Selen

» Selen in Erythrozyten




’ Die Vollblutmineralanalyse erfasst

Leukozyt .

* Freies und proteingebundenes Selen

« Selen in Erythrozyten

« Selen in Leukozyten

«
— Die Gesamtheit des an das Gewebe
verteilten Selens

Erythrozyt

0 #IMD






Arztlicher Befundbericht :-:-:- IMD

Labor Berlin

Mineralstoffanalyse im Vollblut - groRes Profil (ICP-MS)

Die Analyse erfolgte im lysierten Heparin-Vollblut zur Bestimmung der

intra- und extrazellular lokalisierten Spurenelemente. Abweichung Vorwert
Analyt Ergebnis  Referenzbereich vom Median * 14.11.2017
Magnesium 34,8 mg/l 30-40 I . 2 % 38,3
Selen .::E Mg/l 90 - 230 T e 21 % 92,6
Zink mg/| 45-75 N e 0 % 59
Calcium 56 mg/| 55-70 I e -8 % 63
Kalium 1408 mg/l 1386 - 1950 N e 11 % 1533
Natrium 1642 mg/l 1500 - 1850 I e 0 %

Phosphor 403 mg/| 403 - 577 N e -7 % 484
Chrom 0,19 Mg/l 0,14 -052 I e =21 % 0,15
Kupfer 0,83 mg/| 0,70-1,39 I e 1 % 0,94
Mangan 145  ug/ 8,3-150 | .| 29 % | 158 |
Molybdé&n 0,6 Mg/l 0,3-1,3 [ e 20 % 0,7
Wechselwirkungen mit toxischen Metallen:

Blei 10,7  pg/l <28 [ T 13,2
Cadmium 0,4 Hg/l <06 [T e 04
Nickel 1,1 Mg/l <38 [ T 0,7
Quecksilber RN 1o/ <10 . e | 13 |

=2 IMD

Labor Berlin



Bei Quecksilberbelastung steigt der Selenbedarf

[Se],

Se concentration

[Selq

0

0 [Hg]

Hg concentration

2 IMD

Khan und Wang, Environ Toxicol Chem 2009 Labor Berlin




Aufnahme und Biotransformation von Selen

=2 IMD

Labor Berlin
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Mensch

Se-Methionin
Se-Cystein

Se-Cystein
Se-Methionin

Anorg. Selen

2 IMD

Labor Berlin




Mensch

Se-Methionin Se-Cystein
Se-Cystein Se-Methionin
NUsse Fisch
Soja Fleisch
Vollkorn Ei

Anorg. Selen

Trinkwasser
Pilze wee IMD

®®  Labor Berlin



Intestinale Resorption

Selenit |
——3 P gssive Aufnahme
Selenat
SelenO'CyStem — —_— Aktive Aufnahme Uber

.. Aminosauretransporter
Seleno-Methionin P

2 IMD

Labor Berlin



Intestinale Resorption

Selenit
——3 P gssive Aufnahme

Selenat

?

SelenO'CyStem —_— Aktive Aufnahme Uber

.. Aminosauretransporter
Seleno-Methionin P

2 IMD

Labor Berlin



Selenit, Selenat

2 IMD

Labor Berlin



Selenit, Selenat

GSH >
GSSG
v
H,Se

|

Se-Cystein-
tRNA



Selenit, Selenat

GSH >
GSSG
\ 4
H,Se

|

Se-Cystein- ——> « Spezifischer Einbau in Selenoproteine
tRNA - Anstieg von Selenoproteinen
» Direkte Verfugbarkeit und Wirkung

=2 IMD

Labor Berlin



Selenit, Selenat

Se-Cystein

Se-Cystein- ——> « Spezifischer Einbau in Selenoproteine
tRNA - Anstieg von Selenoproteinen
» Direkte Verfugbarkeit und Wirkung

2 IMD

Labor Berlin



Se-Cystein-tRNA ist essentiell ftr die Bildung

von Selenoproteinen

DD DE s



Se-Methionin

2 IMD

Labor Berlin



Se-Methionin

Se-Methionin

L) » Unspezifischer Einbau in sdmtliche neu gebildete Proteine
» Dadurch Anstieg des Gesamt-Selengehalts
« Kein unmittelbarer Einbau in Selenoproteine

» Indirekte Verfligbarkeit des Selens nach Proteinabbau

=2 IMD

Labor Berlin



Se-Methionin wird zufallig statt Methionin in
Proteine eingebaut

Se Se
I
Neu gebildetes

Protein

XOOXX XK ona



Selenit / Selenat konkurrieren mit Arsen

um Glutathion



Selenit, Selenat
< GSH
GSSG

H,Se

|

Se-Cystein-
tRNA




Selenit, Selenat
< GSH
GSSG

H,Se

|

Se-Cystein-
tRNA

Arsen (anorg.)

2

\4

Arsen (org.)



Glutathion ist essentiell fur

« Entgiftung von Arsen

« Biotransformation von anorganischem Selen

2 IMD

Labor Berlin

Vinceti et al., Toxicology Letters 2014



Glutathion ist essentiell fur

« Entgiftung von Arsen

« Biotransformation von anorganischem Selen

Arztlicher Befundbericht IMD
Labor Berlin
Metalle 1. Vollblut (E/H) (ICP-MS)
Arsen 4.8 ng/1 < 1.2
Glutathion GSH-intrazellulé&r
Bitte beachten Sie den gednderten Referenzbereich (Feb. 2018)!

in T-Lymphozyten (CD3) 13471 mfi > 17060
in Monozyten (CD14) 58553 mfi > 56600
in NK-Zellen (CD16/56) 20957 mfi > 28270
Vinceti et al., Toxicology Letters 2014 i IMD

wee Labor Berlin



Arsen steigert die Ausscheidung von Selen

GSH GSSG

\_/

Selen + Arsen > (GS)2-As-Se

l

bilidre Ausscheidung

Sun et al., Environ Int 2014



Arztlicher Befundbericht ALY

Labor Berlin

Mineralstoffanalyse im Vollblut - erweitertes Profil (ICP-MS)

Die Analyse erfolgte im lysierten Heparin-Vollblut zur Bestimmung der

intra- und extrazelluldr lokalisierten Spurenelemente. Abweichung
Analyt Ergebnis  Referenzbereich vom Median *
Magnesium 32,3 mag/| 30 - 40 [ ] I 6 %
Selen g/l g0 - 230 B -18 %
Zink | mg/l 45-75 [ e I -37 %
Calcium 62 mg/l 55-T70 [ I 2 %
Kalium 1597  mg/l 1386 - 1950 I . 1 %
Natrium 1632 mag/l 1500 - 1850 [ e | 0 %
Phosphor 441 mg/I 403 - 577 [ @ | 2 %
Chrom 0,44 g/l 0,14 - 0,52 I I 83 %
Kupfer 0,9 mg/l 0,70-1,39 [ e | 10 %
Mangan m ug/l 83-15.0 B -54 %
Molybdan 0,5 ug/l 03-1,3 & 0 %
Wechselwirkungen mit toxischen Metallen:

Aluminium pg/l <114 e e |

Arsen ug/l <172 o |

Blei g/l <28 s e

Cadmium 0.5 Hg/l =086 ]

Nickel pg/l =38 e |
Quecksnberm ug/l <10 P e

=2 IMD

Labor Berlin



Arsenexposition senkt den Selenspiegel und

steigert den Glutathionverbrauch

Arztlicher Befundbericht :-:-:- IMD

Labor Berlin

Glutathion GSH-intrazelluléar
Bitte beachten Sie den gednderten Referenzbereich (Feb. 2018)!
in T-Lymphozyten (CD3) 11562 mfi > 17060
in Monozyten (CD14) 45784 mfi > 56600
in NK-Zellen (CD16/56) 31254 mfi > 28270
2 IMD
Sun et al., Environ Int 2014

Labor Berlin



Arsen steigert die Ausscheidung von Selen

Selen und Glutathion fordern die Entgiftung von Arsen!

GSH GSSG

\_/

Selen + Arsen > (GS)2-As-Se

l

biliare Ausscheidung

Sun et al., Environ Int 2014 ®**®  LaborBerlin



Selenreiches Futter mindert Arsentoxizitat

Ratten, gehalten mit arsenbelastetem Trinkwasser

Selenarme Linsen Selenreiche Linsen
< 10 ug/kg 300 pg/kg

Sah et al., Toxicol Appl Pharmacol 2013

2 IMD

Labor Berlin



Selenreiches Futter mindert Arsentoxizitat

Ratten, gehalten mit arsenbelastetem Trinkwasser

Selenarme Linsen Selenreiche Linsen
< 10 ug/kg 300 pg/kg
Leberschadigung | Arsenausscheidung (Urin und Kot) |

Gewebebelastung (Niere) |

% IMD

Sah et al., Toxicol Appl Pharmacol 2013

Labor Berlin



Zusammenfassung

Biotransformation Selen



Selenat

Selenit
Selenat ‘1'
Selenit
Se-Met Se-Met

2 IMD
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Selenat

Selenit
Selenat ‘1'
Selenit
Quecksilber Queck-
silber
Se-Met Se-Met

2 IMD
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Selenat

Selenit

—_— \1, Selenoproteine
Selenat

Selenit /’
Ny Se-Cys-tRNA
\y /\'
S
HSe mn

I é

Se-Met Se-Met



Selenat Arsen

Selenit
—_— \1, Selenoproteine
Selenat I
Selenit
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Selenat

Selenit
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Selenat

Selenit
— \1, Selenoproteine
Selenat
Selenit /
Ny Se-Cys-tRNA
Ny /k'
S
HSe

Se-Cys Se-Cys

Se-Met Se-Met \

Proteinsynthese
(Speicher)



inflammatio b
Akademie

ONLINEFORTBILDUNG

Nachste online-Fortbildung am
23. Mai 2018

Vascular endothelial growth factor (VEGF)

— Diagnostische Bedeutung

Dr. rer. nat. Cornelia Doebis, IMD Berlin

=2 IMD

Labor Berlin



