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Selenyum ve Kalp Hastalıkları ile ilişkisi 
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ÖZET 

Selenyum esansiyel eser elementlerden biridir. Eksikliği­
nin insanda hastalık etyopatogenezinde rol oynayabilece­
ği ilk kez Çin'de Keshan yöresinde rastlanan endemik kar­
diyomiyopati (Keslıan Hastalığı) ile anlaşılmıştır. Glutat­
yon peroksidaıın ana elementi olması, selenyumun serbest 
radikal/erin oluşturduğu hasariara karşı koruyucu etkisi­
nin olabileceğini gündeme getirmiştir. Bu nedenle pek çok 
hastalıkta ve bu arada bilhassa ateroskleroıik kalp hasta­
lığımn etyopatogenezinde muhtemel etkileri için çok sayı­
da araşıırmaya konu olmuştur. Bu derlernede selenyumun 
kalp hastalıkları ile ilişkisi literatür ışığında araşım/mış-
1/r. Selenyum eksikliğinin gerek kardiyomiyopati , gerekse 
koroner arter hastalığı açısmdan morbidite ve mortalite 
üzerinde olumsuz etkilere sahip olduğu saptanmıştır. An­
cak selenyum düzeyinin etyopatogenezdeki rolünün direkt 
sebepsel ilişkiden çok indirekt yolla olduğu kanaali ha­
kimdir. Olumlu etkileri nedeniyle seçilmiş vakalarda stan­
darttedavinin yamnda selenyum verilmesinin yararlı ola­
bileceği söylenebilirse de daha büyük ölçekli ve prospektij 
çalışmalara ihtiyaç vardır. Türkiye'nin genelinde selen­
yum düzeyleri normal smır/arda bulunnıuşlllr. Bu nedenle 
eksikliğine atfedilebilecek problemler söz konusu değildir. 

Anahtar kelime/er: Se/en yum, serbest radikal/er, kardiyo­
miyopati, koroner arter hastaltğı 

Vücut kompozisyonu göz önünde bulundurolduğun­
da protein, karbonhidrat, yağ ve vitaminierin yanın­

da pek çok mineralin de önemli iş levlerinin olduğu 

açıktır. Bu minerallerden pek çoğunun gereksinimi, 
etkileri, azlığı ve fazlalığı konusundaki bilgiler ve 
beraberinde vücutta oluşturdukları rahatsızlıkl ar iyi 
bilinmektedir. Na, K, Ca, Mg, P, Cu, Zn, Se ve Cr 

kardiyevasküler hastalıkların patogenezinde rol oy­
nayabilecek önemli minerallerdir. Bu minerallerden 

pek çoğu birbirleriyle etkileşirler ve herhangi birinin 
eksikliği veya fazlalığı diğer minerallerin veya diğer 

majör besinierin fonks iyonlarını etkileyebilir (1 ), Cd, 
As, Hg ve Pb vücutta birikici özelliğe sahip olup 
kardiyovasküler sistem için toksiktir (1 ,2,3). 

İnsan metabolizmasında bir kısım mineraller eser 
miktarlarda gereklidir. Vücuttaki konsantrasyonları 
miligram ile ifade ediliyorsa makroelement, mikrog-
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ram ile ifade ediliyorsa eser veya mikroelement ola­
rak adlandırılırlar (4,5) . 

Eksikliği halinde, her defasında aynı ve tekrar oluş­

turulabilir yapısal ve fizyolojik anormallik geli şen 

ve yerine konmas ı ile bu anormalliğin düzelmesi 
sağlanabilen besin maddesi esansiyel besin maddesi 

olarak adlandırılır. Bu İsimlendirme mineraller için 
de geçerli olup Na, K, Ca, Mg, P esansiyel makroe­

lementler, Cu, Zn, Se, Co, Mn, I, Mo, F ve Cr ise 
esansiyel mikroelementler grubunda kabul edilirler 
(1), Besinsel açıdan önemli eser elementler, enzim, 

hormon ve vitaminlerle oluşturdukları işbirliği ile 
yüksek biyolojik aktiviteye sahiptirler (4,5). 

Eksikliklerine ait tipik belirtilerin, son evreye kadar 

ortaya çıkmaması , kendilerinin ve iş levlerine girdik­
leri enzim sistemlerinin özgül, hassas ve doğru ola­
rak tekrarlanabilir laboratuar tanı yöntemlerinin ol­
mayışı veya yaygın olarak kullanılamayışı ve besin­
sel ve hücresel düzeyde aralarında etkileşim bulun­
ması nedeniyle eser elementlerin tanınması ve de­
ğerlendirilmesi gÜçtür (6). 

SELENYUM 

Tarihçe ve kimyasal özellikleri 

Selenyum (Se) ı 8 ı 7 yılında Brezilius ve Gahn tara­
fından bulunmuş, memeliler için esansiyel eser ele­
ment olduğu ise ancak 1957 yılında Schwartz ve 
Foltz tarafından anlaşılabilmiştir (7,8). Se hemen tüm 

hayvanlar için esansiyel bir elementtir (8). Periyodik 
tablonun IV. grubunda yer alır ve eser elementler 

arasında en nadir olanlarındandır. Doğal olarak oluş­
muş 6 izotopu mevcuttur (9- 1 1). 

Selenyum en yaygın olarak "wet digestion" yöntemi­
nin de kullnıldığı fluorometrik yöntemle tayin edilir. 
Ayrı analizdir. Hidrid jenerasyon ve fırınlı atomik 
absorpsiyon spektrometrisi, nötron aktİvasyon anali­
zi, polarografik ve stripping voltametri diğer analiz 
yöntemleridir (6). 

Vücuttaki dağılımı homojen değildir. Vücuttaki dü-



E. Orak ve ark.: Selenyunı ve Kalp Hastalıklan ile ilişkisi 

zeyi, serum, plazma ve idrarda Se konsantrasyonu ve 
eritrositlerde glutatyon peroksidaz (GPx) enziminin 
aktivitesi o larak tayin edilmektedir. En sık kullanılan 

parametre plazma (veya tam kan) Se konsantrasyo­
nudur. Sağlıklı insanda normal değerler ileri derece­
de değişkenlik göstermekte olup coğrafi duruma, 
toprak ve gıdalardaki Se miktarına bağlıdır. Alınan 

Se miktarının ani azal~ası plazma konsantrasyonuna 
ve idrarla atılan Se miktarına derhal yansımaktadır. 
Keza Se konsantrasyonu yüksek olan trombositler 
kısa ömürleri nedeniyle kısa süreli değişimlere du­
yarlıdır. GPx aktivitesi ve saç ve tırnaktaki Se kon­

santrasyonl arı ise uzun süreli Se durumu hakkında 
bilgi verir, kısa süreli Se değişikliklerine ise duyarlı 
değildir (9). 

Yeryüzünde dağılımı 

Selenyum elementinin ana kaynağı, dünya çekirde­
ğini örten ergimiş volkanik kayalık kütleleridir (9). 

Dünyanın her yerinde bulunmakla birlikte dağılımı 
bölgeler arasında büyük farklılıklar gösterir (7,9-12). 

En fazla bulunduğu bölgeler USA, İrlanda, Türkis­
tan ve Çin'in bazı bölgeleridir (13). İsveç, Finlandiya 

ve Çin'in bazı yörelerinde toprak Se miktarı düşük 
olup günlük alınan Se miktarı 30-40 f..lg kadardır (1). 

Çeşitli Avrupa ülkelerinde sağlıklı kişi lerde normal 
düzeyde bulunmuştur (11,14). Ülkemizde değişik tür 

süt ve süt ürünlerinin Se içerikleri coğrafi yapıya 
bağlı olarak bölgesel ve mevsimsel değişim göster­
mekle birlikte genel olarak normal sınırlarda bulun­
muştur (15,16). 

Metabolizması ve fizyopatolojisi 

İnsan için en önemli kaynak bitkisel ve hayvansal 
besinlerdir. Bitkiler ihtiyaçları olmadığı halde top­
raktaki konsantrasyonuyla orantılı olarak selenyumu 
depolarlar (12). Biriktirici özelliği nedeniyle killi top­

raklarda yetişen bitkilerde Se miktarı daha fazlad ır 

(7). Çayır bitkileri, turpgiller ve fiberler tahıllardan 
fazla olmak üzere öneml i miktarda Se içerirler 
(6,7, 17). Et, deniz ürünleri ve balık ta çok iyi birer Se 

kaynağıdır. Öte yandan meyve ve sebzeler (mantar 

ve sarımsak hariç), süt ve süt ürünleri (yumurta, bazı 

peynirler, tereyağı hariç) , yağlar, içecekler ve pek 
çok bebek mamas ı Se açısından fakir gıdalard ır. 

Hayvanlarda en çok böbrek korteksinde birikir. Kalp 
kası dışında diğer kaslarda Se düşük, karaciğerde ise 
orta düzeydedir. Sütte toksik seviyede Se bulunmaz. 
Az miktarda içme suyunda da bulunur (7,9,16). 

Dengeyi sürdürmek için gerekli günlük Se miktarı I 
f..lg/kg kadar o lup iki cins arasında fark yoktur. An­
cak bu değer büyük ölçüde şahsın geçmişteki Se 
tüketimine bağımlıdır. Örneğin selenyumun düşük 
olduğu yörelerde 1 O - 24 fJg Se, dengeyi sağlamak 
için yeterli iken, diğer yörelerde bu miktar 80 f..lg dır. 

Düşük Se sahalarında eksiklik hastalığını önleyecek 
minimum Se miktarı günde 20 f..lg, alınması önerilen 
minimum miktar 40 f..lg dır. I I f..lg/g altındaki Se 
alımı ise toplumu aşikar olarak Se eksikliği riskine 
sokar. Yetişkinde tam kan Se seviyesi 57-340 
ng/mL, serum veya plazma seviyesi ise 78-320 

ng/mL olup vücuttaki toplam miktan 20 mg kadardır 
(5,7 ,9, 18, 19). 

Yeni doğanda total GPx aktivitesi ve Se düzeyi an­
nelerinden ve diğer erişkinlerden düşüktür. Büyüme 
çağında olmalarından dolayı bebek ve çocuklarda da 
düşüktür. Hamile ve emziren kadınlarda Se ihtiyacı 
artmıştır. Bu nedenle eksiklik tabloları gelişme riski 
doğurma çağındaki kadınlarda ve çocuklarda artmış­
tır. Anne sütündeki Se miktarı gıdadakiyle orantılı 

olup biyoyararlılığı mükemmeldir. Kolostrum ve ge­

çiş sütü olgun süte oranla selenyumdan daha zengin­
dir (8,20). Yaşlılarda, total gıda alımında azalmayla 

orantılı olarak azalır (5). Yoğun sigara ve alkol tüke­
timinin Se düzeyini düşürdüğü bildirilmiştir (20), Öte 

yandan Se stres sonrasında azalma tarzında akut faz 
cevabı oluşturmuştur (21) . 

Duodenum ve proksimal jejunumdan etkili olarak 
emilir, karaciğer ve eritrositler tarafından hızla alın­
dıktan sonra metabolize olmuş formda plazmaya dö­

ner. Eritrositler tarafından indirgenerek plazma pro­
teinlerine bağlanabilecek hale gelir. Alınan Se'un 
%55-60'ı idrarla atılır. Toksik seviyelerde ter ve so­
Junumla ekskresyon önem kazanır (9). 

Tüm dokularda bulunan glutatyon peroksidaz (GPx) 
iki dirnerden oluşmuş bir tetramer olup yapısında 
dört Se atomu içerir. Değişik peroksitleri ve bu arada 
hidrojen peroksidi detoksifiye eder ve membran 
proteinleri ile diğer hücresel bileşikleri oksidan ha­
sardan korur (7,12,22). Memelilerde üç GPx enzimi 

mevcuttur. En iyi bilineni eritrositlerde bulunan tet­
ramerik olanıd ır (7, 10). GPx aktivitesi, serum Se mik­

tarının J 00 f..lg/1 altında olması durumunda subopti­
maldir (23). Se, GPx üzerinden E ve diğer antiaksi­

dan vitaminlerle yakın metabolik ilişki içerisindedir 
(2). 
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Selenyum fazlalığı 

En belirgin bulgu saç ve tırnakların dökülmesidir. 
Deri ve sinir sistemi lezyonları ve di ş bozukluklan 
oluşur. Düşüklere yol açabilir ancak teratojenik etki­
ye ait delil yoktur. Kronik Se temasına tipik bir has­
talık belirlenmemişse de akut intoksikasyonu tespit 
edilmiştir. İlk belirtiler bulantı, kusma ve diyaredir. 
Birkaç hafta sonra saç dökülmeye başlar ve tırnak­

larda patolojik değişiklikler oluşur. Geçici EKG de­
ğişikliği , karaciğer fonksiyon bozukluğu ve sarımsak 

kokulu solunum da bildirilmiştir. Retikülo endotel ­
ya! neoplazide serum Se seviyesi yüksek bulunmuş­

tur (7), 

Selenyum eksikliği 

Eksiklik, organizmanın besinsel ihtiyacı ile diyetteki 

biyoloj ik olarak kullanılabilir element arasındaki 
dengesiziikten kaynaklanmaktadır. Yaselenyum arzı 
azalmış ya da talebi artmıştır. Jeokimyasal etmenler 
endemik yetersizlik sahalarının ve buna bağlı hasta­
Iıklarının oluşmasına sebep olurlar. Yeme alışkanlık­
ları da Se eksikliğine yol açabilir. Mide salgısını et­
kileyen patolojiler eser elementlerin emilimini etki­
leyebilir. Keza pürifiye parenteral veya enteral bes­
lenme vejetaryen rejimler, bazı mamalarla beslenme 
ve total parenteral beslenme Se eksikliği oluşturabi­

lir (5,7,9). 

SELENYUMA CEV APLI HASTALIKLAR 

Se eksikliği , bazı hastalıkların oluşmasında direkt rol 
oynayabilir. Diğer bir kısım patolojik durumda ise 
indirekt etkiden veya selenyum verilmesinin faydalı 

terapötik etkisinden sözedilebilir. 

Se eksikliğinde kardiyovasküler hastalıklar (en tipik 
örneği Keshan hastalığıdır) , iskelet kası tutulumu 
(miyotonik distrofi, Duchenne tipi müsküler distro­

fi) , karaciğer nekrozu, yetersiz gelişme, katarakt, 
pankreatik hasar, hemolitik anemi, Glanzmann trom­
bastenisi gibi kan hastalıkl arı, periodontal hastalı k, 

kistik fibrozis, alkolik siroz, lejyoner hastalığı ve nö­

rolojik dejeneratif hastalıklar gibi çeşitli hastalıkların 

risklerinde artış söz konusudur. Düşük Se konsant­
rasyonlarının kanser riskini arttırdığı , suplementas­
yonun kanser riskini azalttığı ya da fazla miktarları ­

nın kanser riskini arttırdığı bildirilmiştir. Bacak ül­
serleri olanlarda da Se değerleri düşük bulunmuştur 

(7,24-32), 

232 

SELENYUMUN KALP HASTALIKLARlNDA­
Kİ YERİ ve MUHTEMEL ROLÜ 

Kardiyomiyopati 

Se eksikliği ile insan hastalığı arasındaki direkt i lişki 

ve Selenyumun insan beslenmesi için esansiyel ol­
duğu ilk kez Keshan Hastalığı ile gün ış ığına çıkmış­

tır (33,34). İlk kez 1935 yılında Çin' in Keshan yöre­

sinde bildirilen ve Japonlar tarafından Keshan Has­
talığı olarak adlandırılan, fatal ve endemik kardiyo­

miyopatinin, 1936 yılında bilinmeyen natürde nekro­
tik lezyonlarla karakterize bir ıniyokard hastalı ğı ol­
duğu gösterilmiştir. Çin'in kuzeydoğusundan güney­
batısına uzanan kuşak tarzında bir alanda dağılım 
göstermektedir. Seneden seneye farklı lıklar gösteren 
epidemiler oluşturur. Kuzeyde kış, güneyde yaz ay­
ları hastalığın pik yaptığı mevsimlerdir. En hassas 
topluluklar 2-7 yaşındaki çocuklar ve doğurganlık 
yaşındaki kadınlardır. Çiftçi ailelerinde, fabrika çalı­
şanlarının ve profesyonellerin ailelerinden daha sık­
tır. İlgili alanlara yeni yerleşen ailelerde üç ay içeri­
sinde yeni vakaların oluştuğu saptanmıştır (18,23, 

33,34), 

Hastalık kardiyomegali , ritm ve EKG bozuklukları 

gibi bulgularla veya konjestif kalp yeters i zli ği 

(KKY) ve kardiyojenik şok tablosunda ortaya çıka­

bilir. Tormbo-embolik olaylara sıkça rastlanır. Akut, 
subakut, kronik ve latent o lmak üzere dört ayrı kli­
nik tablosu tanımlanmıştır. Akut tip: Önceden bir 
kalp hastalığı olmayan birinde aniden başiayabildiği 

gibi, kronik ve sinsi hastalığı olan birinde klinik sey­
rin ani değişimi şeklinde de ortaya çıkabilir. Başlan­

gıç semptomları baş dönmesi, halsizlik, iştah azal­
ması , bulantı , kusma, ürperme, substernal huzursuz­
luk, dispne ve perikardite ait belirtiler olabilir. Bazen 
kardiyojenik şok tablosu gelişir. Atiatılabilirse KKY 
bulgula rı tabloya hakim olur. Adams-Stokes 

senkopu nadir değildir. Kronik tip: Akut veya 
subakut tipin ileri evresini oluşturan veya uzun sür­

müş sinsi bir hastalığın sonu olan KKY tablosudur. 
Subakut tip: Bilhassa çocuklarda olmak üzere en 
sık rastlanan tipidir. Klinik beli rtiler hastalığın cid­
diyeti ile orantılıdır. Başlangıç akut tipe göre daha 

yavaş olup I -2 hafta sürer. Kronik tipe göre belirtiler 
daha hızlı seyreder. Latent tip: Hastalığın ana 
tipidir. Hastalığın farkında olunmadığı ve tesadüfen 

başka bir muayene esnasında veya otopside fark edi­
len hafif seyirli tipidir. Kalp hafifçe büyük olabilir. 
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RBBB dahil değiş ik EKG patolojileri görülebili r 
(ı 8,33-35). 

Otopsi bulgul arı, kalbin ana hedef organ olduğunu 

göstermiştir. Kalp büyük, odacıklar dilatedir. Koro­
ner arterlerde bir patoloj i olmaksızın histopatolojik 
olarak, tüm kas dokusu içeris inde dağınık tarzda 
multifokal nekroz ve fibroz değişim mevcuttur. 
Ventriküller atriumlara, sol kalp ise sağa oranla daha 
sık tutulmaktadır. Miyositoliz karakteristik değişikli­

ği oluşturur. Yoğun nedbe, erken fibroz ve taze nek­
roz aynı alanda bulunabilir. Akut vakalarda suben­
dokardiyal kontraksiyon band nekrozu hakim iken 
kronik vakalarda ise yoğun nedbeler tabloya hakim­
dir. Hücre infiltrasyonu değişkendir. Elektron mik­
roskopisi ile mitokondrial disorganizasyon ve miyo­
f ibril segmentasyonu mevcuttur (23,33). KH'nı viral 

miyokard it dahil diğer kardiyomiyopatilerden ayır­
deden tipik klinik veya patolojik tablo yoktur. Aynı 

klinik özelliklere sahip hastalar endemik sahalarda 
KH, diğer alanlarda ise kardiyomiyopati ve miyokar­
dit olarak adlandırılır (36). 

KH etyolojisi kesin olarak belli değildir. Pek çok et­
ken ileri sürü lmüştür. Hastalardan Echo ve Coxsac­
kie virusları izole edilmiş ancak hastalığa spesifik 
virüs bulunamamıştır. Buna rağmen viral infeksiyon 

' en muhtemel sebep olarak görülmektedir. Çevresel 
toks ik maddeler, dengesiz alınmış elektrolit ve eser 
elementler ve bazı biyolojik ürünlerle kronik zehir­
lenmeler, Se dışında d iğer gıda maddeleri ve ele­
mentlerin eksikl iği ile hastalık arasında ilişki göste­
rilemem iştir. Bu hastalığın sık görüldüğü alanda ya­

şayanlarda Se seviyesi, dünyanın herhangi bir yerin­
de serbest o larak yaşayan herhangi birinde saptan­
mış en düşük değerden daha düşük ( < 0.02 ppm), et­
kilenmemiş alanlarda ise bu değerlerin üzerinde bu­
lunmuştur. Bu bölgelerde tahılda, günlük diyette ve 
etkilenen kimselerden alınan örneklerde Se konsant­
rasyonu belirgin olarak düşük bulunmuştur (18,23, 

33,34). 

Benzer klinik tablolar başka ülkelerden de bi ldiril­

miştir. Almanya'da incelenen KMP vakalarının pek 
çoğunda Se eksikl iği saptanmış, bu hastalarda sol 
ventrikül ejeksiyon fraksiyonu ile serum Se miktarı 
arasında pozitif ili şkinin var olduğu dikkati çek­
miştir (37). Yeni Zelanda'da yürütülen bir çalışmada 

kateterle doğrulanmış 14 müteakip dilate kardi­
yomiyopati vakas ında tam kan Se konsantrasyonu 

kontrollere göre düşük bulunmuş, Se eksikliğin i n, 

etyolojisi kesin belli olmayan bu dilate kardiyomi­

yopatinin etyoloj ik faktörlerinden biri olmas ı 

olası lığı üzerinde durulmuştur (36) . Keza Se eksikli­
ğinin Nijerya'da kadınlarda peripartum kardiyomi­
yopati için bir risk faktörü olduğu ileri sürülmüştür 
(38). 

Selenyum düzeyleri normal olduğu halde bazı A vru­
pa ülkelerinden de bu tabloya uyan bireysel vakalar 
bildiri l miştir. Bunlardan birinde septik şok sonucu 
kard iyak arrest ile ö len 17 yaşında bir kızın olopsi­
sinde uzamış Se yetersizliğine bağlı di late kardiyo­
miyopati saptanmıştır (39). Johnson ve ark. Se eksik­
liğinin eşlik ettiği batılı tipte bir dilate kardiyomiyo­
pati vakası takdim etmiş lerdir. 43 yaşında, iki sene­
dir parenteral beslenmeye tabi bir hastada ciddi arit­
miler sonrasında akut akciğer ödemi ile sonianan di­
Iate kardiyomiyopati gelişmiştir. İncelemelerde Se 

yetersizliğin i telkin eden eritrosit GPx değerleri elde 
edilm iş ve hastalıkl a ilişkilendiril miştir (40) . Beslen­

mesinde mineral eksikl iğ i bulunan ik i yaşında bir 
kızda da düşük Selenyumun saptand ığı ve replas­
manla düzelen benzer klinik tablonun varlığı bildiril­
miştir (41). 

Tedavi hastalığın tablosuna göre genel şok ve KKY 
tedavisi prensipleridir (33) . I 965- 1967 y ılları arasın­

da takip edilen ciddi erkilenmiş 100 hastadan oluşan 
bir seride sodyum selen it suplementasyonu ile yal­

nızca bir vakada şüpheli hastalı k hali görülmüşken 
plasebo grubunda 5 hastada akut atak gelişm iş, 2 
hasta da vefat etmiştir. Bu Selenyumun önleyici et­

kisini kanıtlayan ilk çalışmadır. Sonraları (197 I-
1975 ve 1976 - 1977) yapılan çalışmalar da benzer 
sonuçlar vermiştir (34). Dinamik gözlem ile Se suple­
mentasyonunun başladığı 1974 y ılından itibaren 
akut, latent ve kronik KH vakalarının yı llık insidensi 
yıldan yıla azalm ıştır. 1979 yılından itibaren ende­
mik sahada Se düzeyi nonendemik sahadaki seviye­
lere çıkarılmıştır. 1983 yılından sonra yeni akut ve 
subakut KH vakasına rastl anmamış, ancak yeni la­
tent ve kronik vakaların halen varlığı dikkati çekmiş­
tir (35). 

Tüm bu veriler Se eksikl iğinin etyolojik önemine 
işaret etmektedir. Ancak suplementasyonun ultrast­
rüktürel değişiklikleri düzeltmeye yetmemesi, Se ek­
s ikl iğinin KH' nın oluşmasında primer patogenetik 
geogen olsa bile, spesifik başlatıcı etyolojik faktör 
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olmaktan çok kondisyonel predispozan bir faktör ol­
duğu kanaatini oluşturmuştur (35)_ 

Koroner arter hastalıkları 

Risk faktörleri ile koroner arter hastalığının (KAH) 

patogenezinin yalnızca %50-70 ini izah etmek müm­

kündür. Aydınlatılmamış daha başka bazı önemli et­

yolojik faktörlerin olduğu aşikardı r (42). Aktive ol­

muş oksijen ürünlerinin, iskemik hasarın patogene­

zindeki rolleri hakkında bilgiler arttıkça GPx enzi­

ıninin esans iyel parças ı olan Se araştırmaların ilgi 
alanı olmuştur (43). Se eks ikliği, intimanın proli­

feratif bir hastalığı olan aterosklerozun patogenezi 

ile ilişkili pek çok hücresel mekan izmaları etkiler. 

Hücre içi hidrojen peroksit ve yağ asidi hİdrope­

roksitlerinin uzakl aştırılmasında önemli görev alan 

GPx aktivitesinde azalma, troınbosit ve diğer doku­

larda prostag landin ve lökotrien metabolizmasının 

değişmesi, trombosit agregasyonu ve kollajen ile sti­

mülasyonu sonras ı tromboxan A2 üretiminde artış 

prostasiklin üre timinde azalma başlıca l a rıdır 

( ı 7 ,44,45). 

Koroner arter hastalığı ile Se i lişkis i çeşitli ça lışma­

larda araştırılmıştır. Salonen ve ark. yayınladıkları 

prospektif epidemiolojik bir çalışınada düşük Se dü­

zeyi ile koroner aterosklerozu arasındak i ili şkiye 

dikkat çekmiş, serum total Se düzeyinin azalmış ol­

ması ile KAH riski, kardiyevasküler hastalık, fatal 

veya nonfatal ınİyokard infarktüsü (MI) arasında 

ilişki saptamışlardır (46). Egzersiz testinde iskemik 

EKG bulgulan veren erkeklerde diğerlerine göre da­

ha düşük ortalama Se düzeyleri saptanmıştır (8 1.5 -

85.9 ı.ıg/1 p<O.O 1) (47). Stabil ve anstabil angina pek­

terisli hastalarda da sırasıyla plazma ve eritrosit Se 

konsantrasyonu istatistiksel olarak düşük bulunmuş­

tur (48) . Bir başka ça lı şınada anjiyografik olarak 

KAH olduğu gösterilmiş 37 hastada koroner arte rleri 

normal 15 kontrole göre serum GPx aktivitesi ve Se 

düzeyi, KAH'nın ciddiyeti oranında düşük bulunmuş 

ve hastalığın ciddiyetinin tayininde kullanılabi leceği 

ileri sürülmüştür (49). Oster ve ark. akut MI' lı 49 

hastada semptomların başlamasından sonraki ilk 4 

saat içerisinde serum Se konsantrasyonunu kontrol­

lere göre belirgin olarak düşük bulmuşl ar (55±15 

ı.ıg/1 vs 78±1 1 ı.ıg/1) ve bu Se düşüklüğünün akut 

olaydan önce var olup gelişen MI' ın sonucu olmadı­

ğını ileri sürmüşlerdir (50). Kronik böbrek yetersizli­

ğ i olan hastalarda yapılan bir çalışmada Se ve trom-
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bosit GPx aktivitesi eks ikliğinin aterosklerozu hız­
landırdığı bulunmuştur (5 ı >. 

Öte yandan antieksidan özelliği nedeniyle koruyucu 
olabileceğ i varsayılmış (52) ve bu konuda da araştır­

malar yapılmıştır. Korpela ve ark. Se suplementas­

yonu ile akut MI'ın tedavi ve önlenmesinde antieksi­

dan l arın etkinliğin i araştıracak çalı şmaları teşv ik 

edici sonuçlar elde etmi ştir (53). Theile ve ark. MI' lı 

hastalarda standart tedavinin yanı sıra, serum ve tam 

kan Se ve GPx seviyelerini belirg in olarak arttıracak 

şekil de Selenyum da vere rek tedavi grubunda kalp 

yetersi zliğinin kontrol grubuna oranla daha seyrek 

oluştuğunu saptam ı şlardır (%20 vs %57). Bu da Se 

terapisiyle miyokard dokusunun korunduğu varsayı ­

ınını desteklemektedir (54). Koehler ve a rk. arter li­

gasyonu ile deneysel infarktüs oluştu rulmuş domuz 

kalbinde Se infüzyonu ile sürvinin düzeldiğini, hem 

kısa hem uzun süre li protektif etkisinin varolduğunu , 

hücre membranının elektriksel vulnerabilitesinin 

baskıland ığını , koroner kan akımında ve infarkte o l­

muş kalbin total perfüzyonunda artış olduğunu gös­

termişlerdir (55) . Ayrıca iskemi - reperfüzyon hasarı­

na karş ı selenyumun koruyucu bir etkisinin olduğu 

ve peroksi tlerin reperfüzyon sendromundan sorumlu 
olduğu da gösterilmiştir (56). 

Bu çalışmalar Se eksikliği ile koroner arter hastalığı 

arasında yadsınamaz bir ilişk iy i vu rgulamaktad ı r. 

Ancak sonuçlar Se eksikliğinin KAH etyolojisindeki 

rolü hakkında kes in olmaktan öte daha çok önerici 

değerde veriler sağlam ıştır. Se eksikliği aterosklero­

zun progresyonunu veya morbid olayları hızlandır­

maktad ır ve bunun mekanizmaları araştırılınaya de­
ğer konulardır (42,44,57). 

Selenyumun KAH patogenezindeki rolü direkt veya 

indirekt olabilir. Bir grup çalışmada selenyum eksik­

liğinin diğer risk faktörlerinden bağımsız e tyolojik 

rolünün olduğu ile ri sürülınüştür: 

Moore ve ark. Se konsantrasyonu ile koroner ate­

rosklerozu arasında belirgin ters bir ili şki saptadıl ar. 

Bi lhassa çok damar hastalığı olanlarda kontrollere 

göre plazma Se değerleri istatistiksel olarak belirgin 

olarak düşüktü. Veri ler Se eksikliğinin sigara ve al­

kolden bağımsı z olarak koroner aterosklerozda rol 

oynadığı şeklinde yorumlanmış ancak bu noktanın 

açıklığa kavuşabilınesi iç in daha geni ş çalışmal arın 

gerektiği vurgulanmıştır (24). Kard iyevasküler risk 



E. Orak ve ark.: S elenyum ve Kalp Hastalıkları ile ilişkisi 

faktörleri, bazı besinsel parametreler ve kısa ve uzun 

süreli Se durumunu araştıran diğer bazı çalışmalar 
da Se ile yaş, cins, kolesterol fraksiyonları, kan ba­
sıncı , alkol tüketimi, vücut kitle indeksi arasında 
herhangi bir ilişki saptamamıştır (59,58) . Öte yandan 

selenyumun, kardiyovasküler hastalıkların patogene­
zi üzerindeki etkisinin bilinen risk faktörleri üzerin­
den olduğuna dair delillerin bulunamadığı bildiril­
miştir (58) . 

Danimarka erkeklerinde yapılan bir çalışmada da se­
rum Se düzeyinin 1 ı.ıınol/1 ve altında olmasının İKH 
riskini arttırdığı saptanmış, bu i lişkinin diğer majör 

risk faktörlerinden bağımsız olduğu ileri sürülmüştür 
(60) . Böylece Se eksikliğinin hipertansiyon ve kardi­

yavasküler hastalık için bir risk faktörü olduğu ileri 
sürülmüştür (6 1). Rotterdaın'da yapılan bir çalışmada 

ise MI'Iı hastalarda ayak tırnağı Se düzeyi ile eritro­
sit GPx aktivitesi ölçülmüş ve Se ortalama konsant­

rasyonları hastalarda kontrollere göre istatistiksel 
olarak anlamlı düzeyde düşük bulunmuştu. Risk fak­
törleri ayarlaması sonrasında dahi bu negatif ilişki 
devam ediyordu. Ayak tırnağı Se düzeyi 0.66 ıng/kg 
altında olanlarda MI riski daha yüksek seviyede 
olanlara göre 4.5 kat (%95 CI 1.3-15.7) fazla idi. 
Ayak tırnağındaki Se miktarının örneklemeden ön­

ceki bir seneye yakın sürenin vücut Se düzeyini yan­
sıttığı göz önünde bulundurulursa, bu Se seviyesinin 
eskiden beri düşük olduğu ve GPx aktivitesinden ba­
ğıms ız etyolojik role sahip olduğu anlaşılınaktadır 
(62) . 

Kimi çalışınalar ise selenyumun kardiyovasküler 
hastalıklarla ilgili risk faktörleri ile de etkileştiğini 
(17) ve onlar üzerinden etkili olduğunu savunmakta­
dır. Böyle bir çalışınada serum kolesterolü ile Se 
arasında saptanan pozitif ilişki yaş, cins, kiloya göre 
düzeltmeler yapıldıktan sonra da devam etmiş, bu 
ilişki kolesterolden zengin gıdaların Se içermesi ile 
izah edilmiştir (63). V irtamo ve ark. Se ile serum ko­
lesterol u arasında aşikar (64), Salonen ve ark. ise Se 
ile HDL-K arasında zayıf ancak istatistiksel anlamlı 

pozitif ilişki bulmuşlardır (47). Bir başka çalışmada 

ise düşük serum Se ve yüksek LDL-K konsantrasyo­
nunun beraberliğinin aterosklerozda sinerjistik etki­
ye sahip olduğu saptanmıştır (65). 

Miettinen ve ark. ise KAH belirtilerinin gelişmesi ile 
Se konsantrasyonu arasında bir korelasyonun olma­
dığını , ancak serum kolesterol esterlerinde ve fosfo-

lipitlerde paliansatüre yağ asitlerinin varlığı ile Se 

konsantrasyonu arasında pozitif ilişkinin varlığını 

saptamışlardır. Paliansatüre yağ asidi muhtevasının 
düşük olmasının KAH için bağımsız bir risk faktörü 
olduğuna işaret eden yazarlar çok düşük (<45 ı-ıg/1) 

Se konsantrasyonunun KAH ile ili şkisinin direkt 
olarak olmayıp düşük konsantrasyondaki paliansatü­
re yağ asitlerine bağlı olduğunu ileri sürmüşlerdir 

(59), 

Öte yandan sigara içenlerde içmeyeniere göre Se be­
lirgin olarak düşük bulunmuştur (59). Beaglohole ve 
arkadaşlarının çalışmasında ortalama Se düzeyinin 
kontrollere göre belirgin düşük olduğu MI'Iı hasta­
lardan sigara içenlerde Se düzeyi, içmeyeniere göre 
içilen sigara miktarından bağımsız olarak belirg in 

düşüktü. Se düzeyi ortalama değerin altında olanlar­

da, üstünde olanl ara kıyasla MI rölatif riski her iki 
cinste de fazla bulunmuş ancak Se düşüklüğünün MI 
riski üzerine bu etkisi sigara içenlerle sınırlı kalmış­

tır. Bu interaksiyon istatistiksel olarak belirgindir 
(p=O.Ol). Bu sonuçlar Se eksikliğinin, sigara içimi 
ile birlikte KKH için risk faktörü olduğu hipotezini 
düşündürmektedir (66). 

Bu arada olumsuz sonuç veren çalışmalar da yayın­

lanmış ve kardiyovasküler hastalıklada Se arasında 
kesin sebepsel ilişki kurulamadığı bildirilmiştir (63). 

Salonen ve ark. yedi yıllık periyodta KAH veya di­
ğer bir kardiyovasküler hastalıktan vefat eden veya 
nonfatal MI geçi ren hastalarda ortalama Se değerle­

rini sağlıklı kontrollere göre anlamlı derecede düşük 
(p<O.Ol) bulınuşlardır. Serilerinde serum Se değeri­
nin 45 ı-ıg!I den düşük olmasının, KAH riskini 2.9, 
kardiyovasküler hastalığı riskini 2.2, MI riskini 2.1 
katı arttırdığını saptamışlardır. Ancak bu vakaların 

çoğunda diğer risk faktörleri de mevcut olduğundan 
Se düşüklüğünü, gerçek bir sebepsel ilişkiyi yansı t­

maktan çok bu hastalıkların oluşumunda daha direkt 
etkiye sahip faktörlerin diyetetİk olarak alındığının 
işareti olarak alınabileceğini yani sadece bir ınarker 
olarak kabul edilebileceğini ileri sürmüşlerdir (23). 

1972 - 1977 yılları arasında Finlandiya'da yürütülen 

iki çalışmanın havuz verilerinde, Serum Se değerleri 
45 ı.ıg/1 ve altında olanlarda kardiyovasküler olay rö­
latif riski 1.63 ve 1.66 bulunmuş, ancak Se düşüklü­
ğünün sebepten çok sonuç olduğu ve İKH riski ile 
ilişkinin kesin olmadığı iddia edilmiştir (44), Ring­
stad ve ark. ortalama Se düzeyinin hastalar ve kont-
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roller için aynı bulmuşlar ve 0.75 - 2.5 ı.ımol/1 arasın­
da serum Se düzeyi ile KAH arasında belirgin bir 

ilişkinin olmadığı kanaatine varmışlardır (67). The 

Troms0 Heart Study' de de MI'lı hastaların ve kont­

rollerin Se düzeylerinde bir fark bulunamamış, an­

cak bu negatif bulgu önerilen eşik Se değerine ula­

şılmamış olması ile açıklanmak istenmiş, öte yandan 

tek bir serum ölçümünün yıllar süren bir takip çalış­

masında etyolojik ilişkiyi açıklayamayacağı savu­
nulmuştur (43). 

Öte yandan Se eksikliği ile kan basıncı, intima kalın­
lığı , mononükleer hücre infi ltrasyonu arasında da 

ilişki olmadığı ileri sürülmüştür (68) . KAH, CVA ve 

klodikasyosu olan hastalarda normallere göre daha 

sık olarak 45 ı.ıg/1 den düşük Se değerlerinin saptan­

dığı bir çalışmada farklar yalnızca koroner arter has­

taları için anlamlı bulunmuştu. Bu çalışmada gerek 

total gerekse kardiyovasküle r mortalite, Se'nin 45 

ı.ıgll den düşük olması ile artmaktaydı. Ancak bu iliş­

ki önceden KAH'ı olmayanlarda saptanmamıştı ve 

durum Se ile koroner sebepli ölüm ve MI arasında 

ilişki olmadığı şeklinde yorumlanmıştı (64). 

Burada diğer bir antiaksidan olan E vitamininin etki­

sinden de söz etmek gerekir. Se ve vitamin E kombi­

nasyonu aterosklerotik plağın gerilemesini ve meta­

bolik prosesin düzetmesini sağladığı (69), yüksek yağ 

diyetine tabi tavşanlarda kalp damarları ve kasında 

oluşan değişikliklere karşı güçlü koruyucu etkiye sa­
hip olduğu (70) , aterosklerozu probucholun eşdeğer 

hipokolesterolemik dozu kadar etkili olarak önlediği 

ve bu etkinin kısmen plazma lipoprotein ve koleste­

rol konsantrasyonlarından bağımsı z mekanizmalada 

oluştuğu gösterilmiştir (7 1). Tavşanlarda yapılan bir 

çalışmada yüksek E vitamininin verilmesinin serum 

HDL kolesterolü üzerine etkisi Se konsantrasyonu 

ile ters ilişkili bulunmuştur (72). Multivariate analiz­

ler sonrasında Se, A ve E vitamini düzeyleri ile 

KAH ve kardiyovasküler mortalite arasında sabit -
tutarlı bir ilişki saptanmamıştır (73,74). 

Sonuç 

Serbest radikallerin kalp hastalıklarının oluşumunda­

ki rolü nedeniyle antiaksidan etkiye sahip pek çok 

madde ve bu arada Se koroner arter hastalığının ön­

lenmesinde faydalı etkiye sahip olabilir. Ancak bazı 

olumlu sonuçlara rağmen KAH'da etyolojik rolü ke­

sin değildir. Bilhassa invazif kardiyolojik prosedür­

ler sonrasında faydalı etkileri beklenebilir. Varlığı 
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gösterilmiş iskemik kalp hastalığında, bilhassa g iri­
şimler sonrasında reperfüzyon sendromu ve kalp ye­

tersizliği gibi bazı komplikasyonların önlenmesinde 

standart tedavinin yanında uygun vakalarda ilave te­

davi olarak verilmesi düşünülebilir. Bu konu daha 

büyük ölçekli prospektif çalışmalar gerektirmekte­

dir. Eksikliğinde gözlenen ve Keshan Hastalığı ola­

rak adlandırılan kardiyomiyopatideki rolü daha iyi 

bilinmektedir. 

Ülkemizde bölgesel ve mevsimsel değişimler göster­

mekle birlikte Se düzeyi genel olarak normal s ınır­

larda bulunmuştur. Böylece eksikliğine bağlı hasta­

lıkların gözlenmesi ve bu amaçla suplementasyonu 

söz konusu değildir. 
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