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Tiroid ve Selenyum
The Thyroid and the Selenium
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Ozet

YUksek konsantrasyonlari toksik olan selenyum, eser element olarak vicut icin esansiyeldir. Vicudumuzda bir cok enzimin kofaktérodir ve
temel olarak antioksidan fonksiyonuyla bilinir. Selenyum, insanlarda organizmayi oksidatif hasarlardan koruyan glutatyon peroksidazlarin,
deiyodinazlarin, tiyoredoksin redUktazin ve selenoprotein P’ nin de dahil oldugu pek metabolizmnada rol oynamaktadir. Selenyum iz element
olarak inflamatuar, immunregulatuar ve endokrin fonksiyonlarin dizenlenmesi icin hem yapisal ve hem de kofaktor olarak rol alir.
Selenyumun bazi kanser tiplerine karsi koruyucu olabilecegi, erkek fertilitesini artirdigi, kardiyovaskiler mortalitede azalma sagladigr ve
astimda inflamatuar mediatorlerin yapimini baskiladigi gosterilmistir. Selenyum ilk arastirmalarda antikarsinojenik etkileri ile ilgi cekmistir.
Daha sonra 1990’ Ii yillarda tiroid hormon metabolizmasi Uzerindeki etkileri arastinlmaya baslanmistir. Selenyumla ilgili yapilan ¢alismalar
arttikga, dunyada ve Turkiye'de uzun yillardir devam eden iyot suplementasyonu yaninda, saglikli ve bilinen tiroid patolojisi olan kisilere,
ozellikle gebelere selenyum suplemantasyonu yapilip yapilmamasi gerektigi giderek artan sorular arasindadir. Biz bu sorulara daha iyi yanit
verebilmek amaciyla, literatUrde tiroid hastaligi ile ilgili selenyum tedavisini iceren yazilarin analizini yapmaya calistik. Tark Jem 2010; 14: 76-9
Anahtar kelimeler: Tiroid, selenyum

Abstract

Selenium, which is toxic in high concentrations, is essential for the body. This trace element known for its antioxidant function is the cofactor of
many enzymes. Selenium plays a role in many metabolic processes involving the enzymes glutathion peroxidases, deiodinases, thioredoxin
reductases, and selenoprotein P that protect the organism from oxidative damages in humans. Selenium as a trace element plays role both
structurally and as cofactor in the regulation of inflammatory processes, immune and endocrine functions. It has been shown that selenium
may be a protector against some cancer types, increases male fertility, reduces cardiovascular mortality, and represses formation of
inflammatory mediators in asthma. In first research studies, selenium drew attention with its anfi-carcinogenic effects. Afterwards, its effects
on thyroid hormone were started to be investigated in 1990s. As the studies on selenium increase, among the questions that frequently arise
is whether to give selenium supplementation to healthy persons and patients with known thyroid pathology, especially to pregnant
women, beside the iodine supplementation that has been used for a long time in the world and Turkey. In order to be able to give better
answers to these questions, we tried to analyze the articles including selenium treatment related to thyroid disorders in the literature. Turk Jem
2010; 14: 76-9
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Giris

Selenyum adi, eski Yunanda ay fanricasi Selene’ den gelmektedir.
1800" lerin basinda modern kimyanin kurucularindan olarak
nitelendirilen isvecli Jéns Jakob Berzelius tarafindan ilk kez
kesfedilmistir. Ancak bir asir sonra eser element olarak fonksi-

yonlari tanimlanmaya baslanmustir (1). Yuksek konsantrasyonlari
toksik olan bu ametalin eser element olarak distk konsantrasyon-
lan vicut icin esansiyeldir. Deniz Grinleri, yumurta ve karacigerin
yapisinda bolca bulunur, vicudumuzda bir ¢ok enzimin
kofaktdrodur ve temel olarak antioksidan fonksiyonuyla bilinen
esansiyel bir iz elementtir. Selenyum, insanlarda organizmayi
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oksidatif hasarlardan koruyan glutatyon peroksidazlarin
(GPx), iodotiroin deiyodinazlarin, tiyoredoksin reduktazin ve
selenoprotein P’ nin de dahil oldugu pek metabolizmada rol
oynamaktadir (2).

Selenyum biyolojik etkilerini, yapisinda baslica selenosistein
aminoasidi bulunan selenoproteinler yoluyla géstermektedir.
Bazi enzimlerin yapi-sinda yer alan selenosistein, aslinda
sistein amino asidinde bulunan sUlftr atomlarindan birinin
yerine selenyum atomu ge¢mesiyle ortaya ¢ikmaktadir. Seleno-
sisteinler, biyolojik pH' da anyonik halde bulunur ve bu sayede
elektron alisverisi yoluyla biyolojik redoks reaksiyonlarinin
gerceklesmesini saglarlar (3). Selenoproteinler ise, selenosistein
reziduleri iceren protein yapilandir. Selenyum eksikliginin aslen
selenoproteinlerin olusmasinda aksama sonucu klinik bulgulara
neden oldugu dusunUlmektedir.

Selenyum iz element olarak inflamatuar, immunregulatuar ve
endokrin fonksiyonlarin dizenlenmesi icin hem yapisal ve hem
de kofaktér olarak rol alir. GPx' larin en az yedi izoenzimi
tanimlanmustir (4,5). GPx1, en sik rastlanan formdur ve neredeyse
tOm mememli dokularinda bulunmaktadir. GUclU bir serbest
radikal oldugu bilinen hidrojen peroksidi suya dénustirme
reaksiyonunu katalize eder. Boylece organizmayi oksidatif
hasarlanmadan korur. GPx1 hicre sitoplazmasinda bir antioksi-
dandir ve selenyum deposu olarak goérev yapar. Glutatyon
peroksidazin yapisi incelendiginde selenosistein rezidusu iceren
tetramerik bir selenoproteinden olustugu anlasilmistir. Yapida
asll fonksiyon goéren kisim selenosistein ucudur, selenosistein
icermeyen formlar afonksiyonedir. Her bir GPx farkli bir selenop-
rotein olmasina ragmen hepsi antioksidan enzimler olup
hidrojen peroksit ve yag hidroperoksitler gibi potansiyel zarar
verici reaktif oksijen turlerinin su ve alkol gibi zararsiz UrUnlere
indirgenmelerini glutatyonun oksidasyonu ile saglarlar (6).
Tioredoksin reduktaz da selenosistein iceren bir baska enzimdir.
Tioredoksinin NADPH bagimli indirgenmesini katalizler. Tioredoksin
reduktaz enzimleri, peroksitleri detoksifiye eder ve transkripsiyon
faktorlerinin indirgenmis durumunu korur. Bu etkileri ile hucre
bUyUmesi ve yasamasinin dizenlenmesinde esansiyel konum-
dadir. Tioredoksin reduktaz, tioredoksin ile birlikte vitamin C
iceren bircok antioksidan sistemde yer alir. Bu etkileri antitmar
tedavide hedef ajan olarak incelenmesini saglamistir. Motexafin
gadolinium, tioredoksin reduktaz ve ribonukleotid reduktaz
enzimlerini inhibe ederek apoptozis araciliiyla tOmér hicre
6lumUne neden oldugu gosterilen yeni bir ajandir (6,7).
Dokularda, hicre icerisinde ve dolasimda, biyolojik aktif T3 lerin
bircogu selenyum bagimli iodotironin deiyodinaz enzimi tarafindan
katalize edilmis bir reaksiyon icinde T4’ den meydana getirilir. T3,
T4 ve diger firoid hormonu metabolitleri Uzerindeki hareketleri
sayesinde, 3 farkli selenyum bagimli iodotironin deiodinazlar (tip
1, 2 ve 3) tiroid hormonunu hem aktif hem de inakfif edebilirler.
iodotironin deiyodinaz tip 1, T4’ U dis halkasindan bir iodin atomu
uzaklastirarak bioaktif 73" e, ic halkasindan bir iodin atomu
uzaklastirarak bioinaktif rT3" e, bioaktif T3’ U i¢ halkasinda kalan
bir iodin atomunu uzaklastirarak bioinaktif 72" ye, rT3" U de dis
halkasinda kalmis olan bir iodin atomunu uzaklastirarak 72" ye
dénusturir. lodotironin deiyodinaz tip 2, T4" U dis halkasindaki bir
iodin atomunun uzaklastirilmasi ile bioaktif T3 e, rT3" U de yine
dis halkasindaki bir iodin atomunun uzaklastinlmasi T2 ye
cevirir. iodotironin deiyodinaz tip 3, T4’ U i¢ halkasindaki bir iodin
atomunun uzaklastinlmasi ile bioinaktif rT3’ e cevirir (6,8). Ayrica
akfif T3' U de i¢ halkasindaki bir iodin atomunu uzaklastirarak

bioinaktif diiodotironin‘e (T2) donustirUr. Bu reaksiyonlar kataliz-
leyen tip 1 ve tip 2 dis halka deiodinazlar, tip 3 ise i¢c halka
deiodinazi olarak anilmaktadir (9,10,11).

Selenoprotein P, plasmadaki selenyumun yaklasik %60" ini olus-
turur ve tasiyici protein olarak rol alir. Plazmada bulunmasi
yaninda ayni zamanda vaskuler endotelyal hucreler ile de
baglanti halindedir. Selenoprotein P' nin fonksiyonu tam belirle-
nememis olmasina ragmen, peroksinitrat olarak adlandirilan
serbest radikaller tarafindan zarar gérmis endotelyal hiicrelerinin
antioksidani oldugu dusunUlmektedir.

Selenyumun bazi kanser tiplerine karsi koruyucu olabilecegi,
erkek fertilitesini artirdigi, kardiyovaskiler mortalitede azalma
sagladigi ve astimda inflamatuar mediatorlerin yapimini baskiladigi
gosterilmistir (6). Selenyum ilk arastirmalarda antikarsinojenik
efkileri ile ilgi cekmistir. Tk olarak 1969 yilinda selenyumun kansere
karsi olasi koruyucu etkisi Shamberger ve ark. tarafindan
bildirilmistir. Amerika Birlesik Devletleri'nde yUksek miktarda
selenyum alimi olan insanlarda azalmis kanser insidansi oldugu
belirtilmistir (12). Daha sonra 1990°l yillarda tiroid hormon
metabolizmasi Uzerindeki etkileri arastinimaya baslanmistir.
Selenyumla ilgili yapilan ¢alismalar arttik¢a donyada ve Turkiye'de
uzun yillardir devam eden iyot suplementasyonu yaninda,
saglikli ve bilinen tiroid patolojisi olan kisilere, 6zellikle gebelere
selenyum suplemantasyonu yapilip yapilmamasi gerektigi
giderek artan sorular arasindadir. Biz bu sorulara daha iyi yanit
verebilmek amaciyla, literatirde tiroid hastalig ile ilgili selenyum
tedavisini iceren yazilarin analizini yapmaya calistik.

ilk kez 1987'de Goyens ve ark. tarafindan Afrika'nin endemik
guatr bolgesinde kreten ¢ocuklarda serum selenyum ve glutatyon
peroksidaz diUzeylerinin dustk oldugu saptanarak bu cocuklarda
toksik oksijen hasarinin ve selenyum eksikliginin tiroid bezi
destruksiyonuna yol acabilecegi belirtilmistir (13).

Turkiye’den Aydin K. ve ark. tarafindan yapilan bir ¢calismada
endemik guatr bolgesinde, 7-12 yas grubu 73 saglikli ilkokul
cocugunda iyot ve selenyum dizeylerinin tiroid volUmleri ve tiroid
fonksiyonlari Uzerine olan etkileri arastinlmistir. Ultrasonografi ile
tiroid volumleri 7, 8, 9, 10, 11 ve 12 yaslar icin sirasiyla 8,61+2,78,
10,63+4,31,12,30+3,0, 11,10£4,69, 11,84+6,52 ve 18,94+12,52 m|
olarak saptanan olgularin ortalama T3 ve TSH duzeyleri normalin
Ust sinirlarinda, T4 duzeyleri normal sinirlarda, tiroglobulin
duzeyleri ise oldukca yUksek saptanmishir. Ortalama serum
selenyum dizeyi 30,84+23,04 mcg/L, ortalama idrar iyot dUzeyi
3,91+3,77 pg/dl olup orta derecede selenyum ve iyot eksikligi
olarak yorumlanmustir. Tiroid volumlerinin yas, agirlik, boy ve
kula¢ uzunlugu ile pozitif, serum selenyum dizeyi ile negatif
korelasyon gosterdigi fakat idrar iyot duzeyi ve tiroid hormonlar
ile korelasyon bulunmadigi saptanmistir. Bélgede, iyot ve selen-
yum eksikligine bagl olarak énemli oranda guatr bulundugu,
tiroid fonksiyonlarinin olumsuz yonde etkilendigi, iyot ve Se
destegi yapiimasi gerektigi sonucuna varilmistir (14).

Benzer bir calismanin sonuclari da yine hem iyot hem de selenyum
eksikligi oldugu bilinen bir Afrika Glkesinde 2 ay suresince ginde
50 mcg selenometiyonin suplementasyonu ile serum FT4 11,8
pmol/Iden 8,4 pmol/I' ye (p< 0,01), ve serum rT3 124 pmol/I’ den
90 pmol/I'ye [p< 0,05) gerilemis, serum T3 ve serum TSH dizeyle-
rinde anlamli degisiklik saptanmamustir. Selenyumun 6zellikle
iyot eksikligi bolgelerinde dnemli bir kofakttr olabilecegi belirtilmistir
(15). Ayrica selenyum suplementasyonu iyot eksikligi bolgelerinde
iyot suplementasyonu yapilmadan baslanmamalidir (16).
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Gartner ve ark. 3 ay boyunca ginde 200 mcg (2,53 micromol)
sodyum selenit alimi ile serum TPOAb seviyelerinde 6nemli bir
dusus saptamislardir (plasebo grubunda %12 lik dusUse karsilik
selenyum grubunda %36,4’ 10k dUsUs). Bu calismada ortalama
FT3, FT4 ve TSH dUzeylerinde degisiklik olmadigr gézlenmistir (17).
Ayni grup daha sonra 6 ay daha sodyum selenitin ayni dozda
alinmasi ile TPOAb konsantrasyonunda %56 disis oldugunu,
tedavinin kesilmesi ile %57 artis oldugunu, plasebo grubunda
antikor konsantrasyonlarinin anlamli olarak degismedigini,
basta plasebo alip 2 ay sonra sodyum selenite eklenen grupta
ise TPOAb konsantrasyonlarinin %52 azaldigini belirtmistir (18).
Atina'dan bildirilen bir baska c¢alismada, gUnlok 200 mcg
selenomethionine alimini takiben serum TPOAb seviyesinde 3.
ayda %46, 6. ayda devam eden %55,5 lik disis izlenmistir.
Plasebo grubunda dusus 3. ayda %21, 6. ayda %27 olarak
saptanmustir. Her iki grup da TSH duzeylerini 0,3-2 arasinda
tutacak duzeyde L-tiroksin supresyonu altinda izlenmistir (19).
Peki hangi dozda selenyum, otoimmun tiroid hastaliklari
Uzerinde etkindir? Selenyumun anti-kanser etkisi icin kullaniimasi
gerekli doz 200 mcg/gin ve plazma GPx akfivitesini normale
getirmek icin gerekli doz 90 mcg/gun olarak bildirilmistir
(3,20,21). Ancak selenyumun tiroid hastaliklar Gzerindeki etkileri
ilgili calismalarda 200 mcg/gunluk dozlar kullanilmistir.

Turker ve ark. yaptiklar prospektif bir calisma ile iddia edildigi
gibi GPx' lardaki selenyum depolarini doldurmak icin yeterli
bulunan 90 mcg/gunlik dozun etkin olmadigini, hastalarda
baslangic TPO duzeyleri ne kadar yUksekse o kadar hizli dusus
saglandigini, disuk TPO seviyelerinde de daha yavas olmakla
birlikte bu dususun izlendigini saptamislardir. GPx depolarini
doldurmak icin gerekli maksimal doz 90 mcg/gun olarak
bildiriimisse de tedavi edici dozun daha yiksek oldugu dusindl-
muUstir. Ayrica baslangicta 200 mcg/gun selenyum alan ve
dusUs saglandiktan daha sonra 100 mcg/gin dozuna randomize
edilen grupta TPO seviyelerinde tekrar yukselme izlenmistir. Bu
calismadan saglanan farkl bir cikarm da selenyum depolari
dolduktan sonra selenyum tedavisine devam edilmesi ile de
antikor seviyelerinde azalma saglanmis olmasidir. Serum selenyum
dizeylerinin gercek doku selenyum duzeylerini yansitmadig
gercegi alinda biyokimyasal olarak selenyum eksikligi saptan-
mayan hastalarda da selenyum tedavisi etkili olabilirmis gibi
goziukmektedir (22).

Mazokopakis ve ark. benzer bir calismayr yoritmslerdir. Hashimoto
tiroiditli hastalarda serum anti-TPO seviyelerine selenyum tedavi-
sinin efkilerini arastirmislardir. Alti ay boyunca 80 hasta 200
mcg/gun selenyum replasmani sonrasinda 40 hastanin tedavisi
kesilip izlenmis, 40 hasta tedaviye devam etmistir. 3. ayda ve 6.
ayda serum anti-TPO seviyelerinde azalma izlenmistir
(%5,6-%9,9). Tedaviye devam eden grupta 1. yil sonunda %21’ lik
bir antikor dusUsU izlenmistir (p<0,0001). Tedavi kesilen grupta 2.
alt ayda antikor seviyelerinde %4,8" lik bir artis izlenmistir
(p<0,0001). Bu ¢alismada hastalar TSH degerleri < 2 miU/L
olacak sekilde L-tiroksin alip almadiklarina bakilimaksizin secilmis
ve bazal anti-TPO seviyeleri ortalama 875 IU/mL (340-2010
IU/mL) gibi yiksek degerlerdeymis (23).

Nacamulli D. Ve ark. 12 ay boyunca normal ya da hafif yoksek
TSH'si ve normal FT4'0 olan 76 otoimmun firoid hastasinda
plasebo ve 80 mcg/gun sodyum selenit tedavisini incelemisler. 6
ay sonunda TPO ve Tg antikorlarinda azalma izlenmezken 12

ayin sonunda sodyum selenit alan grupta antikor seviyelerinde
dUsUs izlenmistir (24).

Farkh go6rus bildiren calismalar da mevcut tabii ki. L-tiroksin
replasmani altindaki otoimmun tiroid hastalarini iceren bir
Avusturya calismasinda hastalar, yine 200 mcg/gin selenyum
ve plasebo olarak randomize edilmisler. 3 ay sonunda serum
anti-TPO seviyelerinde anlamli bir disius olmadigr belirtilmistir
(524+452" ye karsl 505+464). Mazopakis ve ark. ile Turker ve ark.
tarafindan pozitif bulunan sonuglarla arasindaki fark incelendi-
ginde bu calismada baslangi¢ anti-TPO seviyelerinin daha disuk
oldugu gorulmektedir. Ayni calismada CD4+ ve CD8+ sitokin
patternlerinde de anlamli bir degisiklik izlenmemistir (25).
Otoimmun tiroid hastaliklar disinda az sayidaki calismalardan
birinde disardan L-tiroksin suplementasyonu alan konjenital
hipotiroidili hastalar incelenmistir. Saglikli &tiroid kontrollere
kiyasla serum T4 konsantrasyonlarina goérece yiksek serum
TSH ve artmis T4/T3 oranina sahip hastalarda bu anormallik
selenoenzim deiodinaz aktivitesinin azalmasina bagl olabilecegi
icin konjenital hipofiroidili 18 hastada 3 ay boyunca 20-60
mcg/gin selenyum suplementasyonunun efkileri incelenmistir.
Yaslar 0,5-15,4 arasinda degisen cocuklar, cinsiyet ve yas
uyumlu kontrol grubu ile kiyaslandiginda konjenital hipotiroidili
cocuklarda selenyum, tiroglobulin ve T3 konsantrasyonlarinin
dusuk, TSH, T3, T4 konsantrasyonlarinin ve T4/T3 oranlarinin
ise yUksek oldugu gortlmustir. Selenyum suplementasyonu
sonrasinda plasma selenyum konsantrasyonlarinda %74 10k
artis saglanirken selenoenzim aktivitesinin bir gostergesi olan
glutatyon peroksidaz aktivitesinde artis izlenmemistir. Ancak
serum TSH duzeyindeki yUkseklik ortadan kalkmis, tiroglobulin
konsantrasyonu ise anlamli olarak azalmustir. Tiroid hormon
konsantrasyonlarinda ise degisiklik saptanmamustir. Yazarlar bu
veriler 1siginda selenyumun tek basina periferal T4'den T3'e
doénUsum icin yeterli olmadigini ancak indirekt olarak hipotalamo-
pitUiter dizeyde firoid hormon geri bildirimini iyilestirdigi ve
rezidUel tiroid dokusunun stimulasyonunu azalthgr ve ayrica
olasilikla intraselltler olarak T4'den T3'e dénUsUmU artirdigini
ileri sUrmuslerdir (26).

Yine otoimmun tiroid hastaliklarindan olan Graves ve selenyum
ile ilgili caismalara baktgimizda Almanya'dan bir calismaya
rastladik. Wertenbruch T. ve ark. tarafindan yapilan bu calismada
remisyondaki ve relaps Graves hastalarinda selenyum duzeyleri
incelenmistir. Retrospektif olarak remisyondaki 6tiroid 24 Graves
hastasi ile 59 adet remisyona girmeyen ya da 24 ay takip
surecinde relaps eden Graves hastasi incelenmistir. TSH reseptor
antikoru (TRAb) ve selenyum dizeyleri karsilastirian olgularin
analizi sonucunda remisyona giren hastalarin ortalama TRAb
duzeyleri beklendigi Uzere anlamli derecede dusuk bulunurken
selenyum duzeyleri arasinda anlamli bir farkliik saptanmanmustir.
Daha sonra serum selenyum dizeyleri ile TRAb seviyeleri arasin-
daki iliski incelenmis, relaps grubunda anlamli pozitif korelasyon
saptanirken remisyon grubunda iimli bir negatif korelasyon
oldugu gorilmustir. istatistiksel olarak anlamli glkmayan yorumla-
r ise selenyum dizeyi arttikca otoimmun olayin azalmasi olarak
belirtmislerdir (27).

Selenyum suplementasyonun anti-TPO pozitif gebelerde
postpartum tiroidit Uzerine etkilerini inceleyen bir baska ¢alismada
2143 otiroid gebe incelenmis. Bu gebelerin %7,9° u anti-TPO
pozitifligi gostermekteymis. Antikor pozitifligi gosteren olgular,
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gebelik ve 12 ay sUren postpartum periyod boyunca 200
mcg/gun selenyum ve plasebo olarak randomize edilmislerdir.
Ayrica 81 adet anti-TPO negatif yas uyumlu gebe kadin kontrol
grubu olarak incelenmistir. Selenyum grubunda %28,6 olguda
postpartum tiroid disfonksiyonu gelismis ve sonucta foplam
%11,7 olguda asikar hipotiroidi ortaya cikmistir. Plasebo grubunda
ise %48,6 olguda tiroid disfonksiyonu meydana gelmis ve %20,3
olgu hipotiroid kalmistir. Her iki grupta da tiroid disfonksiyonu
olarak tarif edilen durumlar benzer oranda saptanmistir (%58,6
hipotiroidi, %34,5 bifazik patern ve %6,9 hipertiroidi). istatistiksel
analizde postpartum ftiroid disfonksiyonu ve asikar hipotiroidi
oranlar selenyum alan grupta anlamli derecede az bulunmustur.
Antikor negatif kontrol grubunu olusturan 81 gebenin 3" Unde
(%3,7 oraninda) tiroid disfonksiyonu saptanmustir; birinde gegici
tirotoksikoz diger ikisindeyse bifazik patern. Anti-TPO fitreleri
incelendiginde de selenyum grubu ve plasebo grubu 10. gestasyon
haftasinda benzer anti-TPO titrelerine sahipken her iki grupta da
gebelik suresince antikor titrelerinde azalma kaydedilmistir, bu
disus selenyum grubunda p degeri 0.01 altinda olacak sekilde
daha fazla saptanmistir. Yine her iki grupta da dogumla birlikte
5. aya kadar antikor ftitreleri hizla yUkselmistir. Pik antikor
degerleri selenyum grubunda calisma baslangicina gére daha
az degere ulasmis, plasebo grubunda baslangic antikor
seviyelerini asmistir. Postpartum periyod boyunca selenyum
grubunda kontrol grubuna kiyasla daha disuk antikor seviyeleri
izlenmistir (p<0,0) (28). Bu calisma hem gebe populasyonu
incelemesi hem de hasta sayisinin benzer calismalara kiyasla
yiksek olmasi nedeniyle dikkate degerdir.

Yeni yayinlanan bir calismada, 169 gebede selenyum tedavisi
plasebo ile karsilastinimis. Preeklampsi ve preterm dogumda
anlamli anlamli bir risk azalmasi saptanmazken selenyum alan
grupta postpartum ftiroid disfonksiyonu ve postpartum ftiroidit
daha az izlenmistir (29).

Ufukta, aktif D vitamini gibi eksikligi olmadigi durumlarda da
immunomodulator etkilerinden yararlanilabilecek yeni bir ajan
gorunmektedir. Halen kesin yanit verebilecek kanit sunan biyuk
olcekli calismalar olmasa da mevcut veriler selenyum takviyesinin
ozellikle otoimmun tiroid hastaliklarinda yararli olabilecegini
dusundurmektedir. Bu yarar beklentisi baslangic TPO duzeyleri
ne kadar yUksekse o kadar hizl olmakta, daha dusuk TPO
seviyelerinde de daha yavas olmakla birlikte disus izlenmektedir.
Selenyumun ofoimmun tiroiditte antiinflamatuvar aktiviteyi
azalthgr belirtilse de mevcut veriler yeterli degildir, daha fazla ve
ayrintill calismalara gerek vardir. Hasta populasyonu genis de
olsa, tek bir ¢alisma verisine dayanarak gebelerde selenyum
takviyesinin dnerilmesi henz uygun degildir.

Kaynaklar

1. Kohrle J. The trace element selenium and the thyroid gland. Biochimie
1999;81:527-33.

2. Kohrle J, Jakob F, Contempré B, Dumont JE. Selenium, the thyroid, and
the endocrine system. Endocr Rev 2005;26:944-84.

3. Rayman MP. The importance of selenium to human health. Lancet
2000;356:233-41.

4. Stawicki SP, Lyons M, Aloupis M, Sarani B. Current evidence from phase
IIl clinical trials of selenium supplementation in critically ill patients: why
should we bother? Mini Rev Med Chem 2007,7:693-99.

5. Utomo A, Jiang X, Furuta S, Yun J, Levin DS, Wang YC, Desai KV, Green JE,
Chen PL, Lee WH. Identification of a novel putative non-selenocysteine
containing phospholipid hydroperoxide glutathione peroxidase (NPGPx)
essential for alleviating oxidative stress generated from polyunsaturated fatty
acids in breast cancer cells. J Biol Chem 2004;279:43522-9.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

Brown KM, Arthur JR. Selenium, selenoproteins and human health: a
review. Public Health Nutr 2001;4:593-9.

Hashemy S, Ungerstedt J, Zahedi Awal F, Holmgren A. Motexafin
gadolinium, a tumor-selective drug targeting thioredoxin reductase and
ribonucleotide reductase. J Biol Chem 2006;281:10691-7.

Kabalak T. Iyot metabolizmasi, hormon sentez, salgi, tasinma,
endorgan efkisi. Editorler Kabalak T, Yilmaz C, Tuzin M. Endokrinoloji
El Kitab (3. Basim). izmir; GUven Kitabevi;2004:149-64.

Kohrle J. The deiodinase family: selenoenzymes regulating thyroid
hormone availability and action. Cell Mol Life Sci 2000;57:1853-63.
Kohrle J. The selenoenzyme family of deiodinase isozymes controls local
thyroid hormone availability. Rev Endocr Metab Disord 2000;1:49-58.
Kohrle J. Local activation and inactivation of thyroid hormones: the
deiodinase family. Mol Cell Endocrinol 1999;151:103-19.

Shamberger RJ, Frost DV. Possible protective effect of selenium against
human cancer. Can Med Assoc J 1969;100:682.

Goyens P, Golstein J, Nsombola B, Vis H, Dumont JE. Selenium
deficiency as a possible factor in the pathogenesis of myxoedematous
endemic cretinism. Acta Endocrinol 1987;114:497-502.

Aydin K, Kendirci M, Karakuguk Ei, King A, Muhtaroglu S, Tutus A,
Kurtoglu S. Bir endemik guatr bolgesindeki 7-12 yas grubu ilkokul
cocuklarinda tiroid volUmleri, firoid fonksiyonlari, iyot ve selenyum
duzeyleri. TUrk Pediatri Arsivi 1998;33:205-10.

Contempré B, Duale NL, Dumont JE, Ngo B, Diplock AT, Vanderpas J.
Effect of selenium supplementation on thyroid hormone metabolism in an
jodine and selenium deficient population. Clin Endocrinol 1992;36:579-83.
Hess SY. The impact of common micronutrient deficiencies on iodine
and thyroid metabolism: the evidence from human studies. Best Pract
Res Clin Endocrinol Metab. 2010;24:117-32.

Gaertner R, Gasnier BCH, Dietrich JW, Krebs B, Angstwurm MW.
Selenium supplementation in patients with autoimmune thyroiditis
decreases thyroid peroxidase antibodies concentrations. J Clin Endocrinol
and Metab 2002;87:1687-91.

Gaertner R, Gasnier BCH. Selenium in the treatment of autoimmune
thyroiditis. Biofactors 2003;19:165-70.

Duntas LH, Mantzou E, Koutras DA. Effects of a six month treatment
with selenomethionine in patients with autoimmune thyroiditis. Eur J
Endocrinol 2003;148:389-93.

Levander OA. Selenium requirements as discussed in the 1996 joint
FAO/IAEA/WHO expert consultation on trace elements in human
nutrition. Biomed Environ Sci 1997;10:214-9.

Duffield AJ, Thomson CD, Hill KE, Williams S. An estimation of selenium
requirements for New Zealanders. Am J Clin Nutr 1999,70:896-903.
Turker O, Kumanlioglu K, Karapolat I, Dogan I. Selenium treatment
in autoimmune thyroiditis: 9-month follow-up with variable doses. J
Endocrinol 2006;190:151-6.

Mazokopakis EE, Papadakis JA, Papadomanolaki MG, Batistakis AG,
Giannakopoulos TG, Protopapadakis EE, Ganotakis ES. Effects of 12
months treatment with L-selenomethionine on serum anti-TPO levels in
patients with Hashimoto's thyroiditis. Thyroid 2007;17:609-12.
Nacamulli D, Mian C, Petricca D, Lazzarotto F, Barollo S, Pozza D,
Masiero S, Faggian D, Plebani M, Girelli ME, Mantero F, Betterle C.
Influence of physiological dietary selenium supplementation on the
natural course of autoimmune thyroiditis. Clin Endocrinol (Oxf) 2009.
Karanikas G, Schuetz M, Kontur S, Duan H, Kommata S, Schoen R,
Antoni A, Klefter K, Dudczak R, Willheim M. No immunological benefit of
selenium in consecutive patients with autoimmune thyroiditis. Thyroid
2008;18:7-12.

Chanoine JP, Neve J, Wu S, Vanderpas J, Bourdoux P. Selenium
decreases thyroglobulin concentrations but does not affect the
increased thyroxine-to-triiodothyronine ratio in children with congenital
hypothyroidism. J Clin Endocrinol Metab 2001;86:1160-3.

Wertenbruch T, Willenberg HS, Sagert C, Nguyen TB, Bahlo M, Feldkamp
J, Groeger C, Hermsen D, Scherbaum WA, Schott M. Serum selenium
levels in patients with remission and relapse of graves' disease. Med
Chem 2007;3:281-4.

Negro R, Greco G, Mangieri T, Pezzarossa A, Dazzi D, Hassan H. The
Influence of selenium supplementation on postpartum thyroid status in
pregnant women with thyroid peroxidase autoantibodies. J Clin
Endocrinol Metab 2007;92:1263-8.

Reid SM, Middleton P, Cossich MC, Crowther CA. Interventions for
clinical and subclinical hypothyroidism in pregnancy. Cochrane
Database Syst Rev. 2010;7:CD007752.



