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| WSTEP

Selen zostal odkryty w 1817 roku przez szwedz-
kiego chemika Jonsa Jacoba Berzeliusa. Przez
dhuzszy czas byl uwazany za pierwiastek wywie-
rajacy wylacznie toksyczne dziatanie u ludzi
i zwierzat, poniewaz in vivo ulega on redukcji.
Nadmiar selenu wywotywat u zwierzat hodow-
lanych chorobe alkaliczna, podobna do niej cho-
robe Degnala oraz btedna kotowacizng. Obecnie
wiadomo, ze selen jest pierwiastkiem niezbed-
nym zaréwno dla eukariotow jak i prokariotow.
W roku 1957 Schwarz i Foltz po raz pierwszy
opisali ochronne dzialanie selenu, ktéry byt po-
dawany szczurom odzywianym drozdzami To-
rula. Drozdze te zawieraja znikome ilosci sele-
nu. Stwierdzono, ze dodane do diety szczurow
sladowe ilosci pierwiastka zapobiegaty martwi-
czemu zwyrodnieniu watroby. W latach 60-tych
1 70-tych odkryto kilka innych chorob u zwierzat
doswiadczalnych, zwiazanych z deficytem za-
réwno witaminy E jak i selenu, migdzy innymi
skaze wysigkowa u drobiu, pokarmowa dystrofi¢
migs$ni u jagniat icielat, kardiomiopati¢ (tzw.
chorobg¢ morwowatego serca) u mtodych $win,
bydta, koni i drobiu. Wykazano takze, iz pewne
zaburzenia, jak na przyktad: za¢éma u szczurow,
degeneracja trzustki u kurczat, lysienie, apatia,
zespot nerczycowy u matp, spowodowane sa de-
ficytem selenu inie zapobiega im nawet odpo-
wiednia ilo§¢ witaminy E w diecie. Prawdziwe
jest takze twierdzenie odwrotne - niekiedy moz-
na zapobiec pewnym zaburzeniom za pomoca
podazy witaminy E lub syntetycznych, rozpusz-
czalnych w lipidach przeciwutleniaczy, nato-
miast podaz selenu jest w takich przypadkach
nieefektywna. Przyktad stanowi rozmigknienie

mozgu u kurczat. Rownoczesny deficyt selenu
1 witaminy E powoduje czgste przypadki mar-
twych  porodéw, zahamowanie rozwoju
1 przedwczesng $Smierc szczeniat.

W roku 1973 Rotruck i1 wsp., prowadzac ba-
dania nad peroksydaza glutationu
w erytrocytach szczurdéw, stwierdzili, ze Se jest
integralnym sktadnikiem centrum aktywnego
enzymu. Niewiele pdzniej, niezaleznie od Ro-
trucka, Flohe 1 wsp. (1973) opisali strukturg pe-
roksydazy glutationu wykrystalizowanej
z erytrocytow bydlecych, wykazujac, iz kazda
z czterech podjednostek enzymu o masie 21 kDa
zawiera jeden gramoatom selenu.

Bylo to jedno =znajwazniejszych odkry¢
w biochemii w latach siedemdziesiatych. Ono,
jak rowniez pozniejsze odkrycia innych seleno-
biatek, stymuluja intensywne badania nad fizjo-
logiczna rola zwiazkéw selenu, problemami zy-
wieniowymi Zwiazanymi z dobowym
zapotrzebowaniem na ten pierwiastek, objawami
klinicznymi niedoboru selenu, rola deficytu se-
lenu w etiologii 1przebiegu rdznych chordb
1 stanéw patologicznych.

Dodatkowym impulsem do badan nad bio-
chemia selenu bylo odkrycie wroku 1990, ze
dejodaza jodotyroniny typu I posiada w centrum
aktywnym atom selenu. Konsekwencja tego
faktu jest znaczacy wptyw selenu na metabolizm
zwiazkow jodu zard6wno u zwierzat jak i u ludzi.

2 CEL PRACY

Wigkszo$¢ badan nad interakcjami pomigdzy
jodem i selenem wykonano dotychczas na zwie-
rz¢tach do$wiadczalnych. Natomiast pi$mien-




nictwo poswiecone temu zagadnieniu u ludzi
jest znacznie wezsze 1dotyczy najczegsciej albo
populacji zyjacych w specyficznych warunkach
geograficznych, np. w Zairze lub w Tybecie,
albo stanowiacych specyficzna grupeg pacjentow,
np. chorzy na fenyloketonuri¢. Z drugiej strony,
pomimo stwierdzonego w niektorych rejonach
Europy, rownoczesnego  niedoboru  obu
pierwiastkéw, problem interakcji pomiedzy nimi
u ludzi zdrowych, zamieszkujacych takie tereny
nie zostal dotychczas caloSciowo opracowany.
Dlatego w niniejszej pracy zwrocono szczegolna
uwage na  rolg  statusu  selenowego
w metabolizmie tarczycy u dzieci
z umiarkowanym niedoborem obu pierwiast-
kow.
Jako szczegotowe cele pracy przyjeto:
—okreslenie statusu jodowego i selenowego
dzieci zwojewodztwa  tarnobrzeskiego,
u ktorych stwierdzono obecno$¢ wola;
—pordéwnanie parametrow zwiazanych
Z CZynnoscia tarczycy w grupach
o odmiennym statusie selenowym i jodowym,;
—poszukiwanie wspotzaleznosci pomigdzy pa-
rametrami zwigzanymi z metabolizmem jodu
1 selenu;
—poszukiwanie uwarunkowan czynnosci tarczy-
cy w grupie badanej w zalezno$ci od miejsca
zamieszkania, plci 1 statusu selenowego.

Podstawowe zerowe hipotezy statystyczne
(HO), ktorych weryfikacje podjeto w niniejszym
opracowaniu zaktadaty, ze:

—silne, lokalne skazenie Srodowiska zwiazkami
siarki nie wplywa na poglebienie, wystgpuja-
cego w Polsce, niedoboru selenu u dzieci;

—status selenowy dzieci zamieszkujacych woje-
wodztwo tarnobrzeskie nie ma wplywu na
metabolizm hormondw tarczycy;

—w warunkach niedoboru selenu 1 jodu, pte¢ nie
stanowi czynnika determinujacego funkcje
tarczycy.

3 MATERIALY I METODY
3.1 Badana populacja dzieci

Badaniem objeto populacje dzieci uczgszczaja-
cych do szkot publicznych w czterech miejsco-
wosciach na terenie wojewodztwa tarnobrze-
skiego: Janowie Lubelskim, Rudniku, Nowej
Dg¢bie i1 Sandomierzu. Zbadane dzieci (n=136,
90 dziewczat, 46 chlopcdéw) zostaly wyselekcjo-

nowane na podstawie wczesniejszych badan
epidemiologicznych, podczas ktorych stwier-
dzono u nich obecnos¢ wola stopnia IA lub wyz-
szego. Dzieci znajdowaly si¢ w przedziale wie-
kowym 7-16 lat (Srednia wieku 11,1£2,1). Od
dzieci pobrano krew w celu oznaczenia st¢zenia
selenu (B-Se), aktywnos$ci peroksydazy gluta-
tionowej (plGSHPx), stezenia hormonu tyreo-
tropowego (TSH) 1 wolnej tyroksyny (fT4). Po-
brano réwniez probki moczu w celu oznaczenia
stgzenia jodu (IU). Grupg poréwnawcza stano-
wity dzieci wtym samym przedziale wieko-
wym, leczone zpowodu drobnych urazow
w Oddziale Ortopedii Polsko-Amerykanskiego
Instytutu Pediatriit CMUJ w Krakowie (n=38, 19
dziewczat, 19 chlopcow). Dzieci te wolne byty
od klinicznych symptomoéw chorob tarczycy
1 zaburzen metabolicznych.

3.2 Metody zastosowane do oznaczania
badanych parametrow

Stezenie selenu w petnej krwi (Se-B) oznaczono
metoda atomowej spektrometrii absorpcyjnej
w kuwecie grafitowej przy uzyciu aparatu Per-
kin Elmer® Model 5100 ZL, wyposazonego
w korekcje tta Zeemana oraz automatyczny do-
zownik AS-70. Oznaczenie aktywnosci perok-
sydazy glutationowej w osoczu krwi (plGSHPx)
przeprowadzono w w oparciu o metode Paglii
1 Valentine’a (1967) z modyfikacjami Giinzlera
1 wsp. (1974). Oznaczenie stezenia hormonu ty-
reotropowego w osoczu krwi (TSH) zostalo wy-
konane przy uzyciu licznika promieniowania
gamma - Gamma 4000 firmy Beckman (USA)
stosujac zestaw odczynnikéw firmy Orion Dia-
gnostica (Finlandia). Oznaczenie st¢zenia wol-
nej tyroksyny w osoczu krwi (fT4) zostalo wy-
konane przy uzyciu licznika promieniowania
gamma - Gamma 4000 firmy Beckman (USA)
stosujac zestaw odczynnikow firmy Immuno-
notech (Francja). Oznaczenie stezenia jodu
w moczu (IU) zostato przeprowadzone metoda
Drozdza (1992) w oparciu o reakcj¢ Sandella-
Kolthoffa. Pomiary przy uzyciu spektrofotome-
tru DU 5 firmy Beckman. Pomiar ultrasonogra-
ficzny objetosci tarczycy (TV) przeprowadzono
(tylko w grupie badanej) przy uzyciu przenos$ne-
go ultrasonografu Siemens Sonoline SI 400
z liniowym przetwornikiem 7,5 MHz (51 mm).
Badanie przeprowadzono w pozycji siedzacej.
Zmierzono szeroko$¢, glebokos¢ 1 dtugos¢ kaz-
dego plata tarczycy. W tym samym czasie,
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w ktorym pobierano materiat do badan bioche-
micznych, przeprowadzono badania antropome-
tryczne dzieci.

3.3 Obliczenia statystyczne

Analiz¢ statystyczna przeprowadzono przy po-
mocy programu STATISTICA.

1

Dla wszystkich parametréw sprawdzono
zgodnos$¢ ich rozkladu zrozkltadem normal-
nym. Ocen¢ zgodno$ci przeprowadzono te-
stem chi-kwadrat oraz testem Kotmogorowa-
Smirnowa. Jako krytyczny poziom istotnosci
przyjeto p=0,05.

Dla wszystkich parametréw obliczono nastg-
pujace statystyki opisowe: S$rednig arytme-
tyczna, mediang, minimum, maksimum, dol-
ny kwartyl, gorny kwartyl, odchylenie
standardowe, btad standardowy,

Istotno$¢ réznic wartosci Srednich w dwoch
populacjach, dla parametréw o rozkladzie
normalnym 1o jednorodnych wariancjach,
sprawdzono testem t-Studenta.

Jednorodno$¢ wariancji sprawdzono testem
Bartletta.

Istotno$¢ réznic wartosci Srednich w wigcej
niz dwoéch populacjach, dla parametrow
o rozktadzie normalnym 1o jednorodnych
wariancjach, sprawdzono analiza wariancyja
(ANOVA). Dla zweryfikowania réznic po-
miedzy wartosciami $rednimi zastosowano
test Tukeya.

Istotno$¢ roznic wartosci $rednich w dwoch
lub wigcej populacjach, dla parametrow
o rozktadzie ré6znym od normalnego lub
o niejednorodnych wariancjach, sprawdzono
testem nieparametrycznym Kruskala-Wallisa.

7 Dla par parametrow o rozktadach normalnych

obliczono wspotczynniki korelacji Pearsona;
dla par parametréw o rozktadach réznych od
normalnego (przynajmnie;j jeden
z parametrow miat rozklad r6zny od normal-
nego) obliczono wspotczynniki korelacji Spe-
armana; gdy korelacja Pearsona byla istotna
statystycznie, wyznaczano funkcj¢ liniowa
regresji.

Analiz¢ sktadowych gléwnych (PCA) zasto-
sowano dla zbadania wspodizaleznosci migdzy
parametrami oraz dla znalezienia sktadowych
thumaczacych te wspoétzaleznosci. Przed za-
stosowaniem analizy skladowych gtownych,
parametry byly logarytmowane oraz unor-
mowane na $rednig 0 i odchylenie standardo-
we 1. Redukcja liczby sktadowych byta prze-
prowadzona w oparciu o nastgpujace reguty:
1) uwzglednia si¢ tylko  skladowe
o wariancjach wigkszych od jednosci; 2)
uwzglednia si¢ tylko te sktadowe, dla ktérych
suma wariancji wzgledem wariancji tacznej
wszystkich skltadowych jest wigksza od 50%.
Wspotczynniki sktadowych giéwnych zostaty
unormowane tak, aby suma ich kwadratow
byta rowna 1. Rotacji sktadowych glownych
dokonano metoda Varimax. Zrzutowanie
punktow, reprezentujacych poszczegolne
dzieci w przestrzeni parametrow, wykonano
w celu pordwnania rozmieszczenia grupy ba-
danej 1 porownawczej w uktadzie wspdlnych
glownych sktadowych.

4 WYNIKI

Podstawowe statystyki opisowe dla grupy bada-
nej 1 porownawczej zebrano w Tabeli 1.

Tabela 1. Podstawowe statystyki opisowe dla parametréw dot. metabolizmu selenu i jodu w grupie ba-
danej i grupie poréwnawczej (B-Se — stezenie Se we krwi, pIGSHPx — aktywnos$¢ peroksydazy gluta-
tionowej we krwi, fT4 — stezenie wolnej tyroksyny w osoczu krwi, TSH - stezenie hormonu tereotro-
powego w osoczu krwi, IU — stezenie jodu w moczu).

Grupa badana Grupa pordwnawcza
Parametr Jednostka | N [ Srednia | Min Max N Srednia | Min Max P
B-Se ug/L 136 |64.4 30.3 111.5 137 85.3 52.6 128.4 |<0.001
PIGSHPx |U/L 135 |111.0 494 207.8 |38 1824 |115.8 [283.0 [<0.001
T4 pmol/L 135 |14.9 1.2 24.4 38 15.0 8.50 20.6 NS
TSH 1U/L 134 |1.57 0.17 6.01 37 1.99 0.26 4.86 NS
U pmol/L 136 | 0.60 0.08 2.87 17 0.92 0.28 1.84 <0.005

Dwa parametry w grupie badanej (TSH 1 IU)
oraz dwa parametry w grupie poréwnawczej

(fT4 1IU) nie miaty rozkladu normalnego.

Pozostate

parametry
normalny. Dla przyktadu - rozklad stgzen selenu
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we krwi dzieci z grupy badanej pokazano na rys.
1.

Liczba dzieci
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— Rozk®*ad normalny

Sté; enie selenu we krwi dzieci [mcg/L]

Rys. 1. Rozklad stezen selenu [ug/L] we krwi dzieci z grupy
badane;j.

Statystycznie istotne rdznice pomig¢dzy grupa
badana  1porownawcza  stwierdzono dla
nast¢pujacych parametrow: Se-B, plGSHPx, TU
(rys. 2-4).
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Rys. 2. Stezenie selenu we krwi [g/L] dzieci w grupie badanej
1 grupie porownawczej (test t-Studenta, p<0,001).
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Rys. 3. Aktywno$¢ peroksydazy glutationowej [U/L] w osoczu
krwi dzieci z grupy badanej igrupy poréwnawczej, (test
Kruskala-Wallisa, p<0,001).

0.8

0.6 o

0.4

Sté; enie jodu w moczu [umol/L]

0.2

T +0Odch. stand.
0 [J +B*'d stand.
Grupa badana  Grupa poréwn. o CErednia

Rys. 4. Stgzenie jodu [umol/L] wmoczu dzieci z grupy
badanej 1igrupy pordwnawczej (test Kruskala-Wallisa,
p<0,005).

Wykazano brak statystycznie istotnych rdznic
w stezeniach TSH i fT4 pomiedzy grupa badana
1 porownawcza. Niemal wszystkie wartosci TSH
1fT4 znajdowaly si¢ w zakresie wartosci
prawidtowych. U dzieci z grupy badanej nie
stwierdzono znamiennego wptywu pici, wieku
1 miejsca zamieszkania na Se-B i plGSHPx. Dla
przyktadu - aktywno$¢ peroksydazy
glutationowej wosoczu dzieci zrdznych
miejscowosci w grupie badanej pokazano na rys.
5.
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Rys. 5. Aktywnos¢ peroksydazy glutationowej [U/L] w osoczu
dzieci z ro6znych miejscowosci (JL - populacja z Janowa Lubel-
skiego, R - populacja z Rudnika, ND - populacja z Nowej Dg-
by, S - populacja z Sandomierza; jednoczynnikowa analiza wa-
riancji, p>0,05).

Jakkolwiek nie stwierdzono statystycznie
istotnych roznic wartosci $rednich fT4 1 TSH
miedzy grupa poréwnawcza oraz cala grupa
badana, to jednak rdznice takie stwierdzono
w niektorych podgrupach dziewczat w grupie
badanej. Z grupy tej wyodrgbniono podgrupe
dziewczat (oznaczang dalej jako DI1), u ktorych
stezenie Se bylo ponizej pierwszego kwartyla
(n=21) oraz podgrupe dziewczat
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charakteryzujaca si¢ stezeniem Se powyze)
trzeciego kwartyla (odpowiednio: D3, n=24).
Réznica wartosci $rednich stezen Se pomlqdzy
D1 1D3 oraz DI idziewczetami w grupie
poréwnawczej (DGP, n=19) byla statystycznie
istotna. Natomiast grupy D3 1 DGP nie ro6znity
si¢ stezeniem Se. Warto$ci stezen w grupach
D1, D3 oraz DGP przedstawiono na rys. 6.
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Rys. 6. Stezenie Se [ug/L] we krwi dziewczat w grupach D1,
D3 i DGP (objasnienia w tek$cie); poziom istotnosci roznic
pomigdzy D1 i D3 oraz D1 i DGP: p<0,001.

Obie grupy dziewczat (D1, D3) odréznia od
grupy DGP znacznie nizsza aktywno$¢
plGSHPx (p<0,001) oraz znamiennie nizsze
wartosci $rednie stezen jodu w moczu (rys. 7).
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Rys. 7. Stezenie jodu [mol/L] w moczu dziewczat w grupach
D1, D3 i DGP; poziom istotno$ci réznic migdzy D1 i DGP:
p<0,001; miedzy D3 i DGP: p<0,05.

W grupach posiadajacych powyzsze cechy
stwierdzono  statystycznie istotne  roznice
wartosci S$rednich T4, TSH oraz stosunku
fT4/TSH (rys. 819).
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Rys. 8. Stezenie fT4 [pmol/L] w osoczu dziewczat w grupach
D1, D3 iDGP; poziom istotnosci réznic migdzy D1 iD3:
p<0,05.
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Rys. 9. Stezenie TSH [mU/L] w osoczu u dziewczat w grupach
D1, D3 i DGP; poziom istotnosci réznic migdzy D1 iD3:
p<0,05, migdzy DGP i D3: p<0,001.

Grupy (D1, D3) nie roznily si¢ wiekiem,
masa ciata, wskaznikiem masy ciata, objgtoscia
tarczycy, catkowita  objgtoscia  tarczycy
odniesiona do goérnych zakresow normy
objetosci tarczycy w ocenie USG wg. Delange'a,
catkowita objetoscia tarczycy odniesiona do
powierzchni ciata.

Analiza statystyczna, przeprowadzona dla
analoglcznych grup chlopcow tzn. o stezeniu Se
ponizej  pierwszego  ipowyzej  trzeciego
kwartyla, nie ujawnita statystycznie istotnych
roznic wartos$ci $rednich fT4 i TSH wtych
grupach.

Dla wszystkich mozliwych par pigciu
parametrow (Se-B, plGSHPx, TSH, {T4, IU)
obliczono wspotczynniki korelacji Pearsona lub
Spearmana. Ponadto w grupie badanej podjgto

probe ustalenia korelacji pomigdzy
wymienionymi parametrami a catkowita
objetoscia tarczycy (TV) oraz catkowita

objetoscia tarczycy odniesiona do gornych
zakresOw normy objetosci tarczycy w ocenie
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USG wg.: Delange'a (TVD), Gotkowkiego
1wsp. (TVGO) lub wg. Gutekunsta (TVGU)
a takze catkowita objetoscia tarczycy odniesiona
do powierzchni ciata (TV/BSA), wg. wzoru

TV/BSA=TV/(W>"-H">"~-71,84-10"

gdzie W — masa ciata [kg], H — wysoko$¢ [cm].
Wzajemne zaleznosci w grupach - badanej

1 porownawczej zebrano w Tabelach 2 1 3.

Tabela 2. Warto$ci wspotczynnika korelacji Pearsona (P) lub Spearmana (*) migdzy analizowanymi
parametrami w grupie badanej. Poziomy istotnosci: *) p<0,001, ) p<0,01, ¢) p<0,05.

PIGSHPx [fT4 [TSH [IU [TV TVD TVGO |[TVGU |[TV/BSA
Se 0,282 [NS [NS [NS [NS NS NS NS NS
PIGSHPx NS |NS |[NS |[NS -0.277° |-0.234® |-0.234" |-0,180°
T4 NS [NS [-0.333% [-0.299" [-0.356" [-0,253% [-0.306%
TSH NS |NS -0.211% | NS -0.233%" | NS
U NS NS NS NS NS

Tabela 3. Wartosci wspotczynnika korelacji
Spearmana migdzy analizowanymi parametra-
mi w grupie poréwnawczej. Dla podanych
wspotczynnikow poziom istotnosci p<0,05.

PIGSHPx |fT4 |TSH |IU
Se NS NS [-0,385 [-0,549
PIGSHPx NS [NS NS
fT4 NS NS
TSH NS

Przyktadowo - zalezno$¢ pomigdzy plGSHPx
1 Se w grupie badanej przedstawiono na rys. 10.

pIGSHPx = 0.48 * Se + 79,7
r=0.282
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20 40 60 80 100 120 95%

Sté; enie Se we krwi [mcg/L]

Rys. 10. Prosta regresji dla zaleznos$ci aktywnosci plGSHPx od
stezenia Se we krwi, krzywe ufno$ci oraz punkty pomiarowe.

Postugujac si¢ kryteriami sformutowanymi
w rozdziale ,,Obliczenia statystyczne”,
postanowiono uwzglednia¢ tylko dwie pierwsze
skladowe glowne. Wyniki analizy sktadowych
gléwnych dla grupy badanej i poréwnawczej —
tacznie - przedstawiono w Tabelach 4-5.
Calkowity procent zmiennosci parametrow
wyjasniony przez dwie pierwsze skladowe
wynosit 54,6%. Na rys. 11 przedstawiono
rozrzut wszystkich analizowanych obiektow
(wszystkich ~ dzieci) = wuktadzie = dwoéch
pierwszych sktadowych gléwnych obliczonych
dla obu grup facznie.

Tabela 4. Warto$ci wlasne macierzy korelacji parametréw
(Se-B, pIGSHPx, TSH, {fT4, IU) oraz procent zmiennoSci
wymienionych parametrow wyjasniony przez dwie
pierwsze sktadowe glowne lacznie w grupach: badanej
i porownawczej.

I sktadowa II sktadowa
Wartosci wlasne 1,677 1,051
Procent zmiennosci 33,5 21,1

Tabela 5. Wspotczynniki pierwszej i drugiej sktadowej glownej

oraz  wspolczynniki  korelacji pomigdzy parametrami
i skladowymi  gldéwnymi lacznie  w grupach: badanej
1 poréwnawcze;j.
Parametr I sktadowa II sktadowa Zasqby
wspoélne
WSp. WSp. wsp. I | wsp.
I sktad.  korel. sktad. korel.

T4 0,512 0,663 -0.074 |-0,076 0,390
TSH -0,222  |-0,287 0,571 0,585 0,485
Se 0,190 0,246 0,693 0,710 0,662
PIGSHPx | 0,613 0.793 0,433 0,444 0,786
U 0,526 0,681 -0,029  |-0,030 [0,406
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Rys. 11. Rozrzut analizowanych obiektow (wszystkich dzieci)
w uktadzie dwoch  pierwszych  skladowych  glownych
obliczonych tacznie dla grupy badanej i porownawcze;j.

Oznaczenia: 1 - populacja z Janowa Lubelskiego, 2 - populacja
z Rudnika, 3 - populacja zNowej Dgby, 4 - populacja
z Sandomierza, 5 - grupa poroéwnawcza. Prosta A rozdziela
w kierunku  pionowym obszar zgrupowania obiektow
nalezacych gtéwnie do grupy poréwnawczej od obszaru
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zajmowanego przez obiekty z grupy badanej; prosta B jest
liniowa funkcja rozdzielajaca wybrana wizualnie.

5 DYSKUSJA

Na tle wigkszosci wynikéw z krajow Europy
Zachodniej 1 USA, $rednie stezenie Se w grupie
badanej (rowne 64,1+15,7 ng Se/L) oraz czg-
stos¢ wystegpowania st¢zen ponizej wartosci 80
ug Se/L (sugerowanej jako prawidtowa) wska-
zuja na znaczny niedobor tego pierwiastka
wsroéd dzieci w wojewodztwie tarnobrzeskim.
Porowywalnie niskie stezenia Se u dzieci zdro-
wych stwierdzono w Europie jedynie w Styrii
(Austria) 1na Wegrzech, atakze w Polsce -
w grupach dzieci z niektérych regionow Polski,
zbadanych w drugiej potowie lat osiemdziesia-
tych lub pdzniej. Jeszcze nizsze stgzenia Se we
krwi stwierdzano w Polsce sporadycznie, gtow-
nie w grupach dzieci chorych, np. udzieci
z wtérnym, zlym wchlanianiem pokarmu Ilub
z chorobami  rozrostowymi uktadu krwio-
tworczego. Drastycznie niskie st¢zenie Se
w Polsce (35111 ug Se/L osocza, czyli ok. 48
ug Se/L petnej krwi) odnotowano w osoczu ko-
biet podczas porodu. Kobiety pochodzity
z Olesnicy k/Wroctowia (Wasowicz 1wsp.,
1992).

Srednie stgzenie Se w grupie poréwnawczej
(rowne 85,3+19,6 ug Se/L) bylo bardzo zblizone
do wartosci (85,8t18,6 ug Se/L) podanej dla
zdrowych dzieci przez Popadiuka i wsp. (1995)
jak réwniez do warto$ci zawartych w niektorych
opracowaniach zinnych krajow europejskich,
nizsze jednak od notowanych w Polsce na po-
czatku lat osiemdziesiatych. U znacznego odset-
ka dzieci w grupie poréwnawczej stwierdzono
stezenie Se ponizej wartosci praw1d10wych czg-
sto Jednak byly to warto$ci mieszczace si¢ nie-
wiele ponizej dolnej granicy zakresu prawidto-
wego.

Poza niedoborem Se w $rodowisku, dodatko-
wym czynnikiem zmniejszajacym spozycie tego
pierwiastka na obszarze wojewodztwa tarno-
brzeskiego moze by¢ duza zawarto$¢ siarki
w glebach 1 wodach, wielokrotnie przekraczaja;
ca wartos$ci srednie dla Polski. W niniejszej pra-
cy nie oznaczano stezen zwiazkow siarki
w czgsciach  sktadowych  $rodowiska  ani
w pozywieniu, w zwiazku z czym korelacja po-
miedzy stezeniem Se we krwi i S w §rodowisku

nie mogta byc ustalona. Jednak w swietle badan
innych autoréw nad interakcjami pomigdzy Se
1S, posredni wptyw siarki na obnizenie st¢zenia
Se we krwi wydaje si¢ bardzo prawdopodobny.

Pomiar aktywnosci plGSHPx stuzy do okre-
Slenia biologicznej aktywnosci selenu. Rozktad
aktywnos$ci plGSHPx w osoczu krwi w réznych
populacjach ksztattuje si¢ podobnie jak stgzenia
Se. Poza dzie¢mi z niektorymi chorobami, niska
aktywno$¢ tego enzymu stwierdzono
u zdrowych dzieci na Wegrzech 1 w Niemczech.
Wigkszos¢ wynikow dla zdrowych dzieci, poda-
nych przez ro6znych autorow, zawarta jest
w przedziale 140-210 U/L osocza - znacznie
przesunigtym w prawo w stosunku do zakresu
aktywno$ci tego enzymu w grupie badanej. Brak
standaryzacji metod oznaczania aktywnosci
plGSHPx sprawia jednak, ze poréwnanie wyni-
kow roéznych autorow dotyczacych aktywnos$ci
tego enzymu ma bardzo ograniczone znaczenie.
Dlatego bardziej zasadne wydaje si¢ porowny-
wanie wzglednych réznic aktywnosci pIGSHPx,
tj. stosunku aktywnosci plGSHPx u dzieci bada-
nych do aktywnosci enzymu udzieci z grupy
poréwnawczej. W Tabeli 6 zestawiono, wyli-
czone przez autora, stosunki st¢zen Se i stosunki
aktywnos$ci plGSHPx we krwi kilku badanych
populacji.

Tabela 6. Stosunki stgzen Se w pelnej krwi i stosunki aktywno-
$ci plGSHPx w osoczu w roznych grupach dzieci.

Poréwnywane Stosunek ste- | Stosunek Pi$mien-
populacje zen Se aktyw-no$ci | nictwo

w badanych | plGSHPx

populacjach | w badanych

po-pulacjach

Dzieci chore na 1:2,92 1:2,46 Calomme
fenyloketonurig i wsp.,
/dzieci zdrowe 1995a
Dzieci chore na 1:2,55 1:2,87 Terwol-

fenyloketonurig/ beck

dzieci zdrowe 1 wsp.,
1993

Dzieci z wtornym, | 1:1,26 1:1,35 Wasowicz

ztym wchtania- i wsp.,

niem pokar- 1988

mu/dzieci zdrowe

Dzieci 1:1,34 1:1,30 Popadiuk

z chorobami roz- 1 wsp.,

rostowymi uktadu 1995

krwiotworcze-

go/dzieci zdrowe

Dzieci z grupy 1:1,33 1:1,64 Badania

badanej/dzieci wlasne

Z grupy porow-

nawczej
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W badaniach wilasnych obliczony stosunek
stgzen Se w grupie badanej 1 grupie pordéwnaw-
czej wynosit 1:1,33 1byt zblizony do wartosci
podanych przez Wasowicza i wsp. (1988) oraz
Popadiuka 1 wsp. (1995). Roznit si¢ natomiast
od danych uzyskanych przy badaniu dzieci le-
czonych zpowodu fenyloketonurii. Stosunek
aktywno$ci plGSHPx w niniejszym opracowa-
niu, réwny 1:1,64, byl nieco nizszy od wynikow
wspomnianych autoréw, ale wyzszy od uzyska-
nych dla dzieci z fenyloketonuria.

Wyniki oznaczania Se-B, plGSHPx oraz IU
jednoznacznie wskazuja, ze grupa badana byta
niedoborowa ze wzgledu na oba piewiastki (Se,
I), natomiast status selenowy i jodowy grupy po-
rownawczej byt znacznie wyzszy. Jednak takze
w tej grupie pewien odsetek dzieci wykazywat
obnizone st¢zenie jodu w moczu. Poniewaz caty
obszar kraju objety jest endemia wola w stopniu
umiarkowanym lub lekkim, przeto w zadnej
grupie dzieci nie mozna wykluczy¢ wystapienia
przypadkéw niedoboru jodu.

Pomimo istotnie r6znego statusu selenowego
badanych dzieci nie stwierdzono znamiennych
roznic wartosci srednich stezenia fT4 lub TSH
catej badanej grupy w stosunku do grupy po-
rownawczej. Przyczyna tego stanu moze by¢
nakladanie si¢, zroéznym nat¢zeniem, dwodch
procesow: 1) wywolane niedoborem jodu, obni-
zanie si¢ poziomu wydzielania T4, czemu od-
powiada nizsze st¢zenie fT4 w osoczu; 2) wzrost
stezenia fT4 na skutek zmniejszenia aktywnosci
dejodazy jodotyroniny typu I spowodowanej
niedoborem selenu.

W Tabelach 2 i3 zebrano wszystkie obliczo-
ne korelacje pomigdzy badanymi parametrami.
Statystycznie istotna dodatnia korelacja pomig-
dzy st¢zeniem Se a aktywnoscia plGSHPx we
krwi (p<0,001) w grupie badanej jest zasadniczo
zgodna z wynikami innych autoréw mierzacych
stezenie Se 1 aktywnos¢ GSHPx w pelnej krwi
lub stezenie Se 1 aktywnos¢ plGSHPx w osoczu
u 0sob zdrowych.

W niniejszym opracowaniu nie znaleziono
ujemnej korelacji pomigdzy st¢zeniem Se we
krwi a stezeniem wolnej tyroksyny w osoczu,
czego oczekiwano, zakladajac, ze niedobor Se
hamuje odjodowanie T4 do T3. Korelacj¢ taka
wykazali Kvicala 1iwsp. (1995): r=-0,173,
p<0,01. Grupa zbadana przez nich byta jednak
wtym przypadku znacznie bardziej liczna,
obejmujac kobiety 1megzczyzn w przedziale
wiekowym od kilku do kilkudziesigciu lat. Na-

tomiast w wezszych przedziatach wiekowych
autorzy ci nie wykazali istotnej statystycznie ko-
relacji pomiedzy tymi parametrami. Rowniez
w pracy Dohdna 1 wsp. (1996) nie stwierdzono
takiej korelacji.

Nastepnie przebadano korelacje pomigdzy
stezeniem Se we krwi 1TSH w surowicy
1 znaleziono taka zalezno$¢ w grupie porOwnaw-
czej: r=-0,385, p<0,05. Taki sam (ujemny) cha-
rakter korelacji pomigdzy tymi parametrami jest
zawzmiankowany w pracy Napolitano i wsp.
(1997). Natomiast w grupie badanej byla ona
statystycznie nieistotna. W badaniach Kvicaly
iwsp. (1995) stwierdzono dodatnia korelacje
pomigdzy tymi parametrami, ale tylko w grupie
chtopcow ponizej 18 roku zycia (r=0,325,
p<0,05, n=54) oraz kobiet w przedziale wieko-
wym 50-65 lat. Dla chlopcéw trzynastoletnich
wspotczynnik korelacji byt najwyzszy (r=0,590,
p<0,01, n=19). Brak doniesien innych autoréw
na ten temat nie pozwala na uznanie cytowanych
wynikéw za regule.

W niniejszym opracowaniu znaleziono ujem-
ng korelacje pomiedzy fT4 1 TV w calej badane;j
grupie (r=-0,330, p<0,001, n=132) oraz
w podgrupie dziewczat (r=-0,346, p<0,005,
n=86). W pracy Kvicaly 1 wsp. (1995) stwier-
dzono podobna korelacje pomigdzy tymi para-
metrami jedynie u mgzczyzn powyzej 18 roku
zycia. W Tabeli 2 wykazano réwniez istotne ko-
relacje pomigdzy stezeniem fT4 w osoczu
a znormalizowanymi  objgtosciami  tarczycy.
Wszystkie korelacje byly ujemne.

Brak korelacji pomigedzy objgtoscia tarczycy
a parametrami zwigzanymi z metabolizmem se-
lenu (Se-B, plGSHPx) sklonit autora do proby
znalezienia takich zaleznos$ci dla catkowitej ob-
jetosci tarczycy odniesionej do gornych zakre-
soOw normy objgtosci tarczycy w ocenie USG
wg.. Delange'a (TVD), Gotkowkiego 1wsp.
(TVGO) lub wg. Gutekunsta i wsp. (TVGU).
Wymienione normy sa czgsto cytowane
w polskim pisSmiennictwie. Objetos¢ tarczycy
odniesiona do wspomnianych norm korelowata
ujemnie z aktywnos$cia plGSHPx, sugerujac tym
samym zwiazek pomig¢dzy obnizeniem bariery
antyoksydacyjnej organizmu a czynno$cig tar-
czycy, fizjologicznie narazonej na wysokie ste-
zenia nadtlenku wodoru.

Jasniej zarysowane roznice st¢zen hormondéw
(fT4, TSH) przyniosta analiza, w ktorej wyod-
rebniono z grupy badanej podgrupe dziewczat,
o najnizszych warto$ciach stgzenia Se-B (D1),
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oraz podgrupe dziewczat o najwyzszym steze-
niu Se (D3) 1grupy te zestawiono z podgrupa
dziewczat z grupy poréwnawczej (DGP). Grupy
D1 1 D3 odznaczaty si¢ takim samym stopniem
niedoboru jodu ale r6znym statusem selenowym
(rys. 6-7). Znamiennie wyzsze stezenie T4
w grupie D1 w stosunku do D3, jak rowniez
w stosunku do DGP, nalezy przypisa¢ deficyto-
wi selenu (rys. 8). Za ta teza przemawiaja row-
niez rezultaty uzyskane przez innych autorow
dla dzieci leczonych z powodu fenyloketonurii
oraz dla dzieci zyjacych na obszarach jednocze-
snego niedoboru obu piewiastkéw.

Stezenie TSH w grupie D1 nie rdznito si¢
znamiennie od st¢zenia tego hormonu w grupie
DGP, jednak bylo znamiennie wyzsze anizeli
w grupie D3 (rys. 9). Zaobserwowany efekt jest
zgodny zwynikami badan na zwierzetach,
u ktérych stwierdzono, spowodowane deficytem
selenu, zwickszenie stezenia fT4 iw Kkonse-
kwencji - ograniczenie aktywnos$ci dejodazy jo-
dotyroniny typu II w przysadce médzgowej. Po-
ciagalo to za soba wzrost wydzielania TSH
w tym gruczole. Powyzszy mechanizm zapropo-
nowany dla zwierzat zyjacych w warunkach dra-
stycznej hypertyroksynemii wywotanej deficy-
tem selenu nie moze jednak by¢ bezkrytycznie
poréwnywany z wynikami uzyskanymi
w niniejszych badaniach. Tutaj deficyt selenu
nie byl tak znaczny. Ostroznie rowniez nalezy
podejs¢ do uzyskanych wynikéw TSH, ponie-
waz wiadomo, ze wydzielanie TSH przebiega
pulsacyjnie w cyklu okotodobowym. Ze wzgle-
du na duza rozpigtos¢ pomigdzy najnizszymi
inajwyzszymi  wartosciami  stgzen  TSH
w osoczu, pojedynczy pomiar stezenia tego
hormonu moze niekiedy przynies¢ wartos¢
znacznie rozniaca si¢ od wartosci $redniej. Na-
lezy takze podkresli¢, ze pomimo wykazanych
istotnych ro6znic, wahania stgzen obu hormonow
w grupach DI i D3 w zdecydowanej wigkszos$ci
przypadkéw miescilty si¢ w przedziatach warto-
Sci prawidtowych.

Fakt, ze roznice st¢zen hormonow (fT4, TSH)
w grupach o odmiennym statusie selenowym,
stwierdzono jedynie u dziewczat, sposroéd kto-
rych ok. 70% weszto wokres dojrzewania
plciowego, pozwala przypuszczaé, ze organizm
dziewczat wykazuje wigksza wrazliwos$¢ na nie-
dobor selenu podczas intensywnych przemian
hormonalnych, charakterystycznych dla wieku
pokwitania. W badaniach Podoby 1 wsp. (1996)
wykazano jednoznacznie, ze powyzej 9-10 roku

zycia dynamika wzrostu tarczycy uzalezniona
jest nie tylko od wieku ale rowniez od pici ba-
danych dzieci i jest wyzsza dla dziewczat az do
15 roku Zycia Ponadto, poniewaz zaburzenia
tarczycy czgscie] wystepuja ukobiet, przeto
uwaza si¢, ze zenskie hormony pilciowe moga
mie¢ wptyw na wydzielanie TSH 1 hormonow
tarczycy. Chociaz wyniki uzyskane przez rdz-
nych autoro6w w badaniach nad tym zagadnie-
niem sa niejednoznaczne, to dodatkowej prze-
stanki  dostarczaja wspomniane wcze$niej
badania Kvicaly 1wsp., (1995), gdzie stwier-
dzono istotne korelacje pomigdzy: Se i T4/T3,
Se i TV oraz Se i TSH - jedynie w niektérych
grupach wyselekcjonowanych ze wzgledu na
wiek 1 ple¢, a znak odpowiednich wspotczynni-
kéw korelacji zmienial si¢ dla réznych grup
wiekowych 1 pftcei.

W celu uchwycenia wspoélzaleznosci pomig-
dzy oznaczanymi parametrami oraz przedsta-
wienia obserwacji w uktadzie dwuwymiaro-
wym, postuzono si¢ statystyczna metoda
sktadowych glownych (PCA) (tabele 4-5, rys.
11). Proba aproksymacji pigciowymiarowe;j
przestrzeni parametréw (Se-B, plGSHPx, {T4,
TSH, IU) za pomoca plaszczyzny wyznaczonej
przez dwie pierwsze sktadowe gldwne zwiazana
by1a ze znaczng utraty 11’1fOI‘1’1’1aCJ1 poniewaz
czg$¢ wariancji nie wyjasnionej przez model
sktadowych gtoéwnych przekraczata 40%. Wia-
domo jednak, ze mozliwe jest zastosowanie
PCA do interpretacji statystycznej badan probek
biologicznych nawet z taka utrata informacji.

Pierwsza sktadowa gtowna jest jednoczesnie
miarg zasobodw jodu i metabolizmu selenu, gdyz
wysokie wspotczynniki korelacji z ta sktadowa
wykazuja zaréwno fT4 1IU jak rowniez
plGSHPx (Tabela 5). Z druga skladowa gtéwna
koreluja Se, plGSHPx 1TSH. Swiadczy to
o wyrazne] wspotzaleznosci tych parametrow.
Przedstawienie obserwacji w uktadzie dwuwy-
miarowym potwierdza fakt odregbnosci grupy
poréwnawczej, ktora tworzy latwo widoczne,
zwarte zgrupowanie (rys. 11).

6 WNIOSKI

1. Obnizone stezenie selenu we krwi ijodu
w moczu badanych dzieci wskazuje na
réwnoczesny niedobor obu tych
pierwiastkow.
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2. Niski poziom selenu wptynal na obnizong
aktywnos$¢ plGSHpx w osoczu tych dzieci.

3. W grupie dziewczat o najnizszych st¢zeniach
selenu we krwi, stezenie hormonu fT4 bylo
znamiennie  wyzsze, anizeli w grupie
dziewczat o najwyzszych stezeniach tego
pierwiastka.  Prawdopodobnie  niedobor
selenu powodowal obnizenie aktywnosci
dejodazy jodotyroniny typu I, aprzez to
zahamowanie odjodowania tyroksyny.

4. Nalezy rozwazy¢ mozliwos¢ wprowadzenia
okresowej suplementacji selenem ludzi na
badanych terenach. Powinno to dotyczy¢
szczegllnie grupy dziewczat w okresie
pokwitania a by¢ moze 1ikobiet w okresie
rozrodczym. Wymagaloby to poszerzenia
badan o t¢ grupg kobiet.

5. Na podstawie niniejszych badan oraz danych
z piSmiennictwa autor sugeruje zakres warto-
sci prawidlowych dla dzieci w Polsce od 80
do 130 ug Se/L petnej krwi.

Skrécona, angielska wersja pracy doktorskiej
,Wpltyw niedoboru selenu na metabolizm hor-
monow tarczycy u dzieci z Polski Potudniowo-
Wschodniej* ukazata si¢ w czasopismie Envi-
ronmental Health Perpectives, (2000), vol. 108,
67-71, ,,The role of selenium in 1odine metabo-
lism in children with goiter*.
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