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Resumen

La presente comunicacion describe algunas de las propiedades mas importantes del selenio
y las selenoproteinas en los seres humanos y sus implicaciones en la salud y
experimentalmente se analizé el efecto de los compuestos inorganicos y organicos del
selenio sobre cultivos de células humanas de cancer de pulmon.

Palabras clave: selenio, citoesqueleto, selenoproteinas, micronutrientes

Summary

This communication describes some of the most important properties of selenium and
selenoproteins in humans and its health implications and experimentally analyzed the effect
of inorganic and organic compounds of selenium on cell cultures of human lung cancer.
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Selenoenzimas

El selenio es un elemento traza fundamental
en la biologia del ser humano. Participa en
numerosas funciones bioldgicas y su
deficiencia ha sido implicada en el desarrollo
de patologias como el cancer, enfermedades
cardiovasculares, VIH y artritis reumatoide
(Campa y col., 1999; Constans y col. 1995;
Dunn y col. 2009; Navarro, 2008; Tolonen,
1989).

En la actualidad el papel biol6gico
trascendental que se le atribuye al selenio es

su participacion en la formacién de las
selenoproteinas (Fig.1), mediante las cuales
desempefia un papel estructural y enzimatico
como antioxidante  (Navarro,  2008).
Actualmente se han descrito unas treinta y
cinco selenoproteinas, definidas como
proteinas con residuos de selenocisteinas; en
su sitio activo el selenio constituye su
cofactor enzimatico. Sin embargo, sus
funciones no han sido identificadas
completamente. Las selenoproteinas mejor
caracterizadas son las glutation peroxidasa
(GPX) vy la selenoproteina P (SePP).
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Selenocisteina

Figura 1. Las selenoproteinas son proteinas que contienen el aminoacido veintiuno: la selenocisteina. Esta es
un analogo de la cisteina en la que el atomo de azufre ha sido sustituido por un atomo de selenio. Este es un
oligoelemento requerido por los organismos con multiples funciones. La mayoria de selenoproteinas suelen
tener una propiedad oxirreductasa, actuando en diversos procesos Redox, de reparacion de errores y de dafio

celular.

La GPX es parte del sistema enziméatico de
antioxidantes del cual existen seis isoformas,
aunque solamente cuatro de ellas tienen
principalmente el papel antioxidante en los
compartimientos de la célula y en el
intersticio celular (Lobanov y col. 2009).
Tales isoformas son: la glutation peroxidasa:
celular o clasica (GPX-1), la gastrointestinal
(Gpx-21), la plasmatica o extracelular (GPX-
3) y la asociada a las membranas celulares
(GPX-4).

Entre las diferentes funciones de las
isoformas de la glutation peroxidasa, estan la
reduccion del peroxido de hidrégeno,
disminucidn de hidroxiperoxidos de lipidos y
fosfolipidos y la disminucion de la
produccion de prostaglandinas y leucotrienos
inflamatorios. Adicional a estas funciones, las
GPX mantienen las proteinas y otras
moléculas en su estado reducido vy
contribuyen a la regulacién del ADN, a la
sintesis de proteinas, a la expresion de genes
y a la apoptosis (Juliger y col. 2007).

La selenoproteina P (SePP) es la segunda
mayor  selenoproteina en el plasma
comparada con el resto de las otras
selenoproteinas conocidas y es inusual porque
tiene diez residuos de selenocisteina por
molécula. Por esta razén, esta enzima
transporta entre el 60-70% del selenio
plasmatico, constituyéndose asi en su
principal transportador y sirve como un
biomarcador de la concentracion del selenio

corporal. Una funcién mas, es su accion como
antioxidante  extracelular  asociado  al
endotelio reduciendo el peroxinitrito, una
especie reactiva del nitrégeno (Gémez y col.
2008).

La tensidon oxidativa es reconocida como
centro de las fisiopatologias de las
enfermedades, ya que activa una serie de
rutas metabolicas, dando por resultado la
producciéon de radicales libres, capaces de
dafar las membranas celulares y los
componentes intracelulares provocando el
dafio y la disfuncion tisular (Gémez y col.
2008).

Se ha reportado que existe una relacion
directa entre el estrés oxidativo y la induccion
de genes responsables de la respuesta
inflamatoria sistémica, incluyendo los genes
del factor de necrosis tumoral alfa (TNFa),
interleucina 1 (IL-1), IL-6 e IL-8 entre otros,
los que son activados por el factor de
transcripcion nuclear kB (NF-kB). La
activacion de NFkP es un evento clave en el
desarrollo de la respuesta inflamatoria
sistémica. Algunos micronutrientes
antioxidantes entre ellos el selenio son
capaces de modular el estrés oxidativo y con
él, la activacion del NF-kB, induciendo una
inhibicién del mismo, limitando de este modo
la respuesta inflamatoria (Juliger y col. 2007).

El papel bioldgico de selenio reside en dos
propiedades fundamentales: 1. Mantener el
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poder antioxidante a través de las diferentes
formas de la glutation peroxidasa. Asi el
selenio puede actuar como antioxidante en el
espacio extracelular y en el citosol y 2. La
inmunomodulacion, pues regulando la
inmunorespuesta del organismo aumenta la
respuesta celular y humoral. La deficiencia en
selenio se ha asociado a una disminucién de
la inmunoglobulina G y M en los seres
humanos y otros mamiferos (Leyan y col.
2004; Vega y col. 2007).

En la actualidad, hay disponibles los
suplementos inorganicos del selenio en forma
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Selenio y Céncer

La participacion del selenio en la prevencion
y tratamiento del cancer ha sido extensamente
estudiada (Schrauzer G., 2000, Zeng y col.
2008). Se ha indicando que uno de los
mecanismo por el cual el selenio actla como
anticancerigeno es la induccion de la
apoptosis en células humanas de céncer de
prostata. Ademas, Facompre y col. (2009)
evaluaron el efecto del selenito de sodio y
selenometionina en el crecimiento de células
prostaticas y lineas de células de cancer
prostatico, demostrando que los  efectos

120

100 A

80

60 -

40

Células (1x105/mL)

C SeMet

Figura 2. Efecto de la accion del Se-organico (SeMet) e inorganico (Na2SeO3) sobre el
crecimiento (1) y estructuras fibrilares de las células de cancer humano de pulmén (11).
Se muestran células control y expuestas a 1.5x10-3M de los compuestos de Se (Torres
J.P. y col. 2009). Note la inhibicién del crecimiento por accion del Sei y las alteraciones
en la morfologia y en los patrones de fluorescencia en forma de cumulos que presentan
los filamentos de las células expuestas a los compuestos de selenio.

de sales de sodio, como selenito de sodio, el
selenato de sodio y los suplementos organicos
como la selenometionina sintética (Se-met),
ademas, un suplemento denominado Ebselen
(2-fenil-1,2-bnzisoselenazol) . Este
compuesto es liposoluble y su actividad
farmacoldgica reside en su capacidad de
comportarse como la glutation peroxidasa. En
los seres humanos, la intoxicacion por selenio
se presenta como un problema ocupacional en
personal que trabaja en minerales y/o por
abuso de los suplementos.

pueden ser selectivos dependiendo de la dosis
del selenio, especialmente el efecto de la
selenometionina en la muerte de células
cancerosas Yy la inhibicién del crecimiento
(Thompson y col. 1991). En este aspecto, en
contraste los estudios de Torres J.P. y col.
(2009), analizaron la accion de selenio
inorganico y organico (Se-Met) en células
humanas de cancer de pulmén (Fig. 2). Los
estudios demuestran que los efectos
selectivos son dependientes de la forma
quimica en que se administre el selenio y el
dafio que se ocasiona es a nivel de
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estructuras  fundamentales del espacio
intercelular y sobre el crecimiento.

En general en este tipo de estudios, el cancer
debe verse como un proceso que tiene estados
de enfermedad que progresan durante décadas
y que para poder prevenirlo es necesario
modificar comportamientos de alto riesgo y
promover estilos de vida saludables que
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