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SELENYUM VERILEN FARELERDE KAN VE DOKULARDAKI SELENYUM
DUZEYLERININ BELIRLENMESI

Ibrahim Piringci 1@  Ahmet Atessahin!  Izzet Karahan!  Irfan Demirbas!

The Determination of the Selenium Levels in the Blood and Tissues of Mice Given
Selenium

Summary: In this study, the selenium levels in the blood and tissue samples of mice experimentally poisoned with
selenium were investigated. In the investigation, 210 mice were used. The blood and tissue samples were taken at 5,
10, 15, 30th min, 1, 2, 4, 8, 24, 48 and 72th hours following the intraperitoneal administration of selenium at the doses
of 1 and 2 mg/kg. Similarly, the blood and tissue samples were taken at 30, 60 and 90th days following the oral ad-
ministration of selenium at doses of 0.5, 3 and 10 ppm. The selenium levels in the samples were spect-
rophotometrically measured at 420 nm. In conclusion, the selenium levels were determined to increase depending on
time and dose in mice treated with selenium orally. Whereas, when it was intraperitoneally given, the selenium levels
were defined to reach to the maximum levels in blood at 10 and 30th min; in liver at 30th min and 2 nd hours; in kid-
ney at 1st hour; in spleen at 15 and 30th min; in heart at 10 and 15th min; in muscle at 24 and 8th hours according to
doses, respectively. Afterwards, the selenium levels were established to decrease, gradually.
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Ozet: Bu galigmada deneysel olarak selenyumla zehirlenen farelerin kan ve dokularindaki selenyum dizeyleri arag-
tirildi, Aragtirmada 210 adet fare kullanildi. Selenyumun periton igi yolla 1 ve 2 mg/kg dozlarinda verilmesini takiben 5,
10, 15, 30.dk, 1, 2, 4, 8, 24, 48 ve 72.saatlerde kan ve doku drnekleri alindi. Ayni gekilde, selenyumun agiz yoluyla
0.5, 3 ve 10 ppm dozlarinda verilmesini takiben 30, 60 ve 90. glnlerde kan ve doku numuneleri alindi. Numunelerdeki
selenyum diizeyleri spektrofotometrik olarak 420 nm'de 6lguldi. Sonug olarak, agiz yoluyla selenyum verilen farelerde
selenyum diizeylerinin zamana ve doza bagh olarak arti@ belirlendi. Buna kargin, selenyum periton ici yolla ve-
fildiginde selenyum dlzeylerinin dozlara gbre sirasiyla kanda 10 ve 30.dk; karacigerde 30.dk ve 2.saatte; bobrekte
1.saatte; dalakta 15 ve 30.dk; kalpte 10 ve 15.dk; kasta 24 ve 8. saatlerde doruk noktaya ulagti§i ve daha sonra ted-
rici bir gekilde azaldig belirlendi,

Anahtar kelimeler: Selenyum Dlzeyleri, Kan, Doku, Fare.

Giris

Selenyum, canlilarda kiglk dozlarda koruyucu
ve sagaltici, ylksek dozlarda zehir etkileri olan bir
elementtir (Combs ve Stephanie Combs, 1986; EI-
lenhorn ve Barceloux, 1988). Yapilan bazi ¢a-
ligmalarda (Burguera ve ark., 1990; Combs ve
Gray, 1998; Gladyshev ve ark., 1998; Knekt ve
ark., 1998; Gladyshev ve Hatfield, 1999; Gladyshev
ve ark., 1999) selenyumun oksidasyon-rediksiyon
reaksiyonlarini katalize eden tiyoredoksin rediktaz
ve p450 gibi birgok enzimin aktivasyonunu sag-
layarak kanseri 6nledigi, glutasyon peroksidazin ya-
pisinda bulunmasindan dolayi viicuttaki oksidasyon
olaylarini engelledigi, immun sistem fonksiyonlarini
arirdigi, vicutta yangl reaksiyonlarina neden olan

prostaglandinleri inhibe ettigi ve erkeklerde sperma

motilitesini artirarak fertilitenin artmasina sebep ol-
dugu bildirilmistir. Ayrica, selenyumun iyodotironin
deiyodinaz, selenoprotein P ve selenoprotein W'nin
yapisina girerek bir ¢ok fizyolojik olayda rol aldig
beliftilmigtir (Read ve ark., 1990; Bellisola ve ark.,
1998; Hagmar ve ark., 1998).

Janghorbani ve ark. (1990), ratlara selenyumu
4 mg/ml dozunda 30 gin s(re ile igme suyu ige-
risinde verdiginde bu elementin bagirsaklardan %
90 oraninda emildigi, % 10 oraninda digki ile atil-
digini belitmiglerdir. Ayni galigmada, selenyumun
ylksek oranda bobrek ve karacigerde (sirasiyla,
2.85 ve 1.61 mg/g), daha az oranda plazma, kalp,
iskelet kasi ve beyinde (sirasiyla, 0.68, 0.41, 0.18
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ve 0.14 mg/g) biriktigini bildirmiglerdir.

Canli dokularindaki selenyumun azhig: kadar
fazlaligi da problem olugturmaktadir. Bu durum dik-
kate alinarak bu caligmada farelere agiz ve periton
ici yollarla farkli dozlarda verilen selenyumun kan
ve dokulardaki dlzeylerinin belirlenmesi amag-
lanmigtir.

Materyal ve Metot

Hayvan materyali: Arastirmada cinsiyetleri géz
énunde bulundurulmayan 35-40 g agirliklarinda
210 adet beyaz fare kullanildi. Deneylere bas-
lamadan énce farelere 1 ay sire ile yem ve su ser-
bestce verilerek ortama alismalan saglandi. Bun-

dan sonra farelere periton ici (Pl) ve agiz yoluyla -

(icme suyuna katilarak) selenyum uygulamasi ya-
pildi. Uygulamalarda kullanilan selenyum sodyum
selenit (Merck) tuzu seklinde bidistile su igerisinde
¢ozdurllerek hazirlandi. Arastirmada kullanilan
agiz ve periton i¢i yolla selenyum verilen fareler
diye iki gruba ayrildi.

Agiz yolu ile selenyum verilen hayvan gruplari:
Her grupta 18 fare olacak sekilde 4 alt gruba ay-
nidi.

1.Grup: Kontrol grubu,

2.Grup: 0.5 ppm selenyum verilen grup,
3.Grup: 3 ppm selenyum verilen grup,
4.Grup: 10 ppm selenyum verilen grup.

- Periton igi yolla selenyum verilen hayvan grup-
lari: Bu grupta kullanilan fareler kontrol grubu igin
6, deneme gruplari igin ise her birinde 66 fare ola-
cak gekilde 2 alt gruba aynidi.

1.Grup: Kontrol grubu,
2.Grup: 1 mg/kg selenyum verilen grup,
3.Grup: 2 mg/kg selenyum verilen grup.

Periton i¢i yolla selenyum verilmesi ve doku
orneklerinin alinmasi: Kontrol grubundaki farelere
bidistile su, deneme gruplarina ise 1 ve 2 mg/kg
dozlarinda selenyumun periton igi olarak ve-
rilmesini takiben 5, 10, 15, 30.dk, 1, 2, 4, 8, 24, 48
ve 72.saatlerde farelerin bogazlar kesilerek kan ve
doku érnekleri alindi.

Agiz yolu ile selenyum verilmesi ve doku or-
neklerinin alinmasi: Kontrol grubundaki farelere
distile su, deney grubundaki farelere ise 0.5, 3 ve
10 ppm selenyum igeren igme suyu suluklar ige-

-
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risinde verildi. Bu uygulamadan sonra 30, 60 ve 90.
ginlerde farelerin bogazlan kesilmek suretiyle kan,
karaciger, bobrek, dalak, kalp ve kas gibi doku or-
nekleri alindi. Agiz yolu ile selenyum uygulanan fa-
relerin glnldk olarak tukettikleri icme suyu miktarlan
1 ay boyunca her kafesteki farelerin tukettikleri su
miktarlarninin fare ve glin sayisina bdlinmesi ile be-
lirlendi.

Selenyum duzeylerinin belirlenmesi: Alinan kan
ve doku o6rneklerindeki selenyum analizleri Marc-
zenko (1976), Neve ve ark. (1983) ile Thines ve
Halley (1972) tarafindan 6nerilen spektrofotometrik
yontemler laboratuvar sartlarnimiza uyarlanarak kul-
lanildi. Bu metotlarla selenyum analizleri +4 de-

- gerlikli selenyumun 3,3 diaminobenzidin ile re-

aksiyona girerek olusturdugu piazselenol bilegiginin
420 nm'de absorbanslarinin okunmasi esasina da-
yanmaktadir.

Istatistiksel analizler: Gruplarin kar-
silastinimasinda SPSS for-Windows  Dbilgisayar
paket programi kullanilarak tek yonla varyans ana-
lizi, alt grup karsilagtinimalarinda ise Duncar testi
yapilmigtir (Dizgunes ve ark., 1983).

Bulgular

Kontrol ve deneme gruplarinin kan, karaciger,
bébrek, dalak, kalp ve kas doku drneklerine ait se-
lenyum dizeyleri ile tUkettikleri glinlik ortalama su
miktarlan tablo 1, 2, 3 ve 4'te sunulmustur.

Tablolar degerlendirildiginde farelerde adiz ve
periton i¢i yollarla belli zaman araliklarinda farkli

. dozlarda selenyum verilmesinin kan ve dokulardaki

selenyum dizeylerini artirdigi (p< 0.01), 3 ve 10
ppm selenyum verilen gruplarda ise su tuketimini
azalttigi tespit edilmistir (Tablo 1, 2, 3 ve 4).

Tablo 1. Farkli dozlarda selenyum uygulanan farelerin
deney siresince giinliik ortalama su tiiketimleri (ml/gtin).

Sire
Dozlar 30.gln 60.gln 90.gln
Kontrol 5.110.14 5.0+0.22 5.140.11
0.5 ppm 5.2+0.16 5.140.26 5.2+0.20
3 ppm 4.8+0.30 4.740.22 4.7+0.26
10 ppm 4.1+0.21 3.9+0.41 3.6+0.35
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Tablo 2. Agiz yolu ile farkl dozlarda selenyum verilen farelerde kan, karaciger, bobrek, dalak, kalp ve kas selenyum di-
zeylerinin (ppm) zamana gore degigimi.

Doku Dozlar Kontrol 30.gun 60.gun 90.gln F

Kan 0.5 ppm 0.44B 0.50 Ac 0.52 Ac 0.53 Ac 9.57"
3 ppm 0.44 C 0.71 Bb 0.78 Ab 0.80 Ab 93.31*
10 ppm 0.44B 1.62 Aa 1,74 Aa 1.76 Aa 146.55"
F - 134.63" . 101147 275.91°

K.ciger 0.5 ppm 1.52C 1.54 Bc 1.63 Ac 1.65 Ac 18.38"
3 ppm 1.52C 1.81 Bb 1.86 Bb 1.95 Ab 80.06"
10 ppm 1.52C 2.67Ba 2.71Ba 3.01Aa 148.14°
F - 190.94* 399.34° 256.04*

Bobrek 05ppm | 1.31C 1.38 Cc 1.40 Be 1.50 Ac 8.33"
3 ppm 1.31C 1.74 Bb 1.76 Bb 1.83 Ab 124.33"
10 ppm 1.31C 2.26 Ba 2.30 ABa 2.41 Aa 181.87*
F - 267.73" 177.94" 115.30"

Dalak 0.5 ppm 0.47B 0.49 Bc 0.51Abc 0.55A¢ 5.33"
3 ppm 0.47 B 0.79 Ab 0.79 Ab 0.85 Ab 72.37"
10 ppm 0.47B 1.00 Ba . 1.06ABa 1.16 Aa 7.27"
F - 110.43" 169.44° 338.97°

Kalp 0.5 ppm 028C . 0.38Bc 0.42 Ab 0.44 Ac 31.48"
3 ppm 0.28C 0.44 Bb 0.46 Bb 0.53 Ab 136.87"
10 ppm 0.28C 0.51 Ba 0.53 Ba 0.57 Aa 105.72*
F - 44.30" 14.23" 30.23*

Kas 0.5 ppm 021C 0.23Cb 0.26 Bc 0.33 Ab 22.24
3 ppm 0.21B 0.27 Ab 0.33 Ab 0.37 Ab 17.87°
10 ppm 021C 0.35 Ba 0.44 Aa 0.44 Aa 31.51°
F - 9.81" 1.47- 3.26-

- : Grup ortalamalar arasi fark nemsizdir.

* . Grup ortalamalan arasi fark énemlidir (p< 0.01).

A.B,C: Ayni satrda farkl harf tagiyan gruplar arasi fark dnemlidir.
a,b,c: Ayni situnda farkh harf tagiyan gruplar arasi fark énemlidir.
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Tablo 3: Farelere periton ici yolla 1 ve 2 mg/kg selenyum verilmesinden sonra kan, karaciger ve bébrek selenyum di-
zeylerinin (ppm) zamana gore degigimi.

Zaman KAN . KARACIGER BOBREK
Kontrol 1 mg/kg 2mgkg Kontrol 1mgkg 2 mg/kg Kontrol 1mgkg 2 mg/kg

5. Dk 0.31 1.92 1.80 1.21 3.67 4.56 0.72 1.87 2.66
10. Dk 0.31 1.94 1.87 1.21 5.31 6.65 0.72 2.32 4.65
15. Dk 0.31 1.60 2.10 1.21 6.35 9.11 0.72 2.27 5.27
30. Dk 0.31 1.08 2.13 1.21 7.62 9.54 0.72 5.40 8.96
1.8 0.31 0.88 1.69 1.21 4.90 12.15 0.72 6.22 13.44
2.8 0.31 . 0.76 1.70 1.21 4.56 17.02 0.72 2.84 7.13
4.8 0.31 0.76 1.50 1.21 4.51 13.90 0.72 2.69 3.44
8.8 0.31 0.71 1.49 1.21 3.58 9.78 0.72 1.65 3.56
24. S 0.31 0.48 1.19 1.21 1.83 4.31 0.72 1.27 21
48.8 0.31 0.40 0.84 1.21 1.58 1.96 0.72 1.25 1.87
72.8 0.31 0.30 0.45 1.21 1.16 1.44 0.72 0.97 1.81
Ort. 0.31c 0.98b 1.52a 1.21c 4.09b 8.22a 0.72c 2.61b 4.93a
F - 54.23" 68.45" 95.23° 10.06 110.58° 224.89" 325.62° 412.57°

-: Grup ortalamalar arasi fark dnemsizdir,
": Grup ortalamalarn arasi fark énemlidir (p<0.001).
a,b,c: Ayni satirda farkl harf tagiyan gruplar arasi fark Snemlidir.

Tablo 4: Farelere periton igi yolla 1 ve 2 mg/kg selenyum verilmesinden sonra dalak, kalp ve kas selenyum dizeylerinin
zamana gore degigimi.

Zaman DALAK KALP KAS
Kontrol 1 mg/kg 2mg/kg Kontrol 1mgkg  2mgkg Kontrol 1mgkg 2 mg/kg

5. Dk 0.60 2.00 3.63 0.56 0.97 1.14 0.21 0.20 0.21
10. Dk 0.60 4.22 3an 0.56 1.89 1.17 0.21 0.21 0.28
15. Dk 0.60 4.83 4.24 0.56 1.76 2.31 0.21 0.23 0.46
30. Dk 0.60 1.33 4.29 0.56 1.61 2.10 0.21 0.28 0.54
1.8 0.60 1.23 3.17 0.56 1.14 1.87 0.21 0.24 0.61
2.5 0.60 1.12 1.96 056  1.00 1.53 0.21 0.26 0.59
4.8 0.60 1.06 1.84 - 0.56 1.01 1.51 0.21 0.24 0.64
8.S 0.60 1.04 1.85 0.56 0.79 1.54 0.21 0.35 0.64
24. 8 0.60 0.77 1.41 0.56 0.67 1.18 0.21 0.43 0.61
48. 8 0.60 0.76 - 1.01 0.56 0.66 0.88 0.21 0.34 2.53
72.8 0.60 0.69 1.04 0.56 0.67 0.91 0.21 0.25 0.54
On 0.60c 1.73b 2.55a 0.56¢ 1.10b 1.46a 0.21b 0.27b 0.50a
F - 14.20" 88.15" - 101.06" 112.48* - 12.57" 25.62"

-: Grup ortalamalan arasi fark dnemsizdir.
*: Grup ortalamalari arasi fark dnemlidir (p<0.001).
a.b,c: Ayni satirda farkll harf tagiyan- gruplar arasi fark 6nemlidir.
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Tartisma ve Sonug

Selenyum, dogada organik ve inorganik bi-
lesikler halinde bol miktarda bulunur. Canlilar ta-
rafindan selenyumiu bilesik ve bitkilerin alinmasina
bagll olarak akut, subakut ve kronik zehirlenmeler
olugmaktadir (Levander ve Baumann, 1966; Le-
vander ve Morris, 1970; Echevarria ve ark., 1988;
Whanger ve ark., 1993) .

Palmer ve Olson (1973) tarafindan yapilan
bir caligmada igme suyu iginde 3 ppm selenyum
verilen ratlarda gunlik ortalama su tiketiminde
azalmaya sebep oldugu belirtilmistir. Tablo 1 in-
celendiginde 0.5, 3 ve 10 ppm dozlarinda igme
suyu ile selenyum verildiginde farelerde ginlik or-
talama su tuketiminin 0.5 ppm'lik dozda kontrol
grubuna yakin miktarlarda oldugu, 3 ve 10 ppm'lik
dozlarda ise kontrol grubuna gére disik oldugu
goralmastur.

Bazi aragtincilar (Mahan ve Moxon, 1978;
Meyer ve ark., 1981; Baker ve ark., 1989) deney
hayvanlarinda yaptiklan caligmalarda farkli doz-
larda (0.1-2 ppm ile 26 ppm) selenyum verildiginde
kan selenyum dizeylerinin kontrol grubuna gére
yukseldigini belirtmiglerdir. Tablo 2 incelendiginde
agiz yolu ile farelere 0.5, 3 ve 10 ppm dozlarinda
icme suyu ile selenyum verilmesinden sonra alinan
kan orneklerindeki selenyum dizeyleri 30. giinden
itibaren normal degerlere gére artmaya basladig,
90. glnde dozlara gore sirasiyla 0.53, 0.80 ve 1.76
ppm degerleriyle doruk noktaya ulastig tespit edil-
mistir.

Baker ve ark. (1989) tarafindan yapilan bir ¢a-
lismada hayvanlara sodyum selenit seklinde agdiz
yolu ile verilen selenyumun karaciger, bbrek, kalp
ve kas gibi dokularda selenyum dizeylerini doza
ve zamana gore artirdigi gosterilmistir. Tablo 2, 3,
4 incelendiginde agiz ve periton igi yolla verilen
tum dozlarda selenyum basta karaciger ve bébrek
olmak Uzere dalak, kalp ve kas gibi organlarda se-
lenyum dizeylerini dozlara ve zamana gére ar-
tirdig gérdlmastar(p<0.001).

Yapilan bazi ¢aligmalarda (Levander ve Ba-
umann, 1970; Echevarria ve ark., 1988; Jang-
horbani ve ark., 1990) agiz yolu ile alinan se-
lenyumun doza bagh olarak en fazla sirasiyla
karaciger, bdbrek, dalak, kalp ve kan gibi do-
kularda biriktigi belirtimistir. Ayrica, ayni ¢a-
lismalarda akut selenyum zehirlenmelerinde saf-
rada 2-5 ppm dizeyinde selenyum bulundugu ve
en oOnemli hedef dokunun karaciger oldugu bil-
diriimigtir. Yapilan bu caligmada ilgili tablolar in-
celendiginde doza bagl olarak en yuksek dizeyde
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* karaciferde biriktigi, bunu bobrek, dalak, kalp ve

kan gibi dokularin izledigi gérulmektedir. Bu ¢a-
hsmada elde edilen sonuglar yukaridaki -aras-
tiricilarin goruslerini dogrulamaktadir.

Sonug olarak agiz ve periton igi yolla farkli
doz ve zaman araliklarinda verilen selenyumun
doza baglh olarak kan ve dokulardaki dizeylerinin
degistigi, en yiksek dUzeylerde karacigerde bi-
riktigi, bunu bobrek, dalak, kalp ve kan gibi do-
kularin izledigi belirlenmistir.
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