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A B S T R A C T  A R T I C L E I N F O

  

Селенопротеины важны для нормального функционирования 

мозга, а снижение функции селенопротеинов может привести к 

нарушению когнитивной функции и неврологическим 

расстройствам. В этом обзоре рассматривается возможная роль 

селенопротеинов при болезни Альцгеймера (БА), болезни 

Паркинсона (БП), болезни Хантингтона (БГ) и эпилепсии. 

Дефицит селена связан со снижением когнитивных функций, а 

селенопротеины могут быть полезны для предотвращения 

нейродегенерации при БА. Болезнь Паркинсона связана с 

нарушением функции селеноферментов глутатионпероксидазы. 

При БХ селен сдерживает перекисное окисление липидов, 

повышая активность специфических глутатионпероксидаз. 

Дефицит селена увеличивает риск судорог при эпилепсии, в то 

время как добавки могут помочь облегчить судороги. 

Дальнейшие исследования механизмов действия 

селенопротеинов расширят наше понимание того, как селен и 

селенопротеины можно использовать для лечения и 

профилактики заболеваний головного мозга.  
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Элемент селен играет важную роль в различных физиологических реакциях и поступает в 

организм человека в виде селенита, селената, селеноцистеина и селенометионина. Было показано, что 

биодоступность селенометионина выше, чем у селенита и селената в исследованиях на мышах и 

людях, и, вероятно, он является основным источником селена для живых организмов. Содержание 

селена в пищевых продуктах значительно варьируется. Фрукты и овощи содержат следовые 

количества этого элемента, а злаки, бобовые и мясо являются богатыми источниками селена в форме 

селенометионина. Содержание селена в пище часто зависит от регионального содержания селена в 

почве. Это может варьироваться от уровней, токсичных для домашнего скота, до богатых селеном 

регионов, где люди страдают от проблем со здоровьем из-за дефицита селена. 

Допустимый уровень потребления (UL) составляет 400 мкг/день, при этом селеноз является 

побочной реакцией при более высоких уровнях. Баланс селена в организме имеет решающее значение, 

поскольку его дефицит может привести к неврологическим, сердечно-сосудистым проблемам, раку и 

иммунологической недостаточности, в то время как более высокие уровни приводят к токсичности. 
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Синтез селенопротеина 

Поступление с пищей органических и неорганических форм селена преобразуется в 

селеноцистеин (Sec), 21-ю аминокислоту. Селенит и другие неорганические селенсодержащие формы 

селена превращаются в селенид посредством путей глутатион-глутаредоксин и тиоредоксин, в то 

время как селеноцистеин, селенометионин и другие органические формы могут нуждаться в 

модификации посредством активности β-лиазы (например, Sec-лиазы) или транс-селенирования 

(аналогичного к транссульфурации). Sec необычен, поскольку его тРНК кодируется кодоном UGA, 

который обычно является стоп-кодоном. Специфическая вторичная структура «стебель-петля» на 3'-

конце нетранслируемой области всех селенопротеиновых мРНК, называемая элементом 

последовательности вставки селеноцистеина (SECIS), способствует прочтению и вставке Sec в кодон 

UGA. Selenophosphate synthetase 2 (SPS2) превращает селенид в моноселенофосфат, который затем 

используется для модификации серин-конъюгированной тРНК с образованием Sec-tRNA, 

используемой в продукции селенопротеинов. Существует также множество других факторов, 

участвующих в синтезе селенопротеинов, в том числе селеноцистеин-специфическая элонгация 

(EFsec), SECIS-взаимодействующий белок 2 (SBP2), secP43 и O-фосфосерил-тРНК: селеноцистеинил-

тРНК-синтетаза (SepSecS). 

Типы селенопротеинов 

В настоящее время известно 25 селенопротеинов в протеоме человека. Три хорошо изученных 

подсемейства селенопротеинов включают тиоредоксинредуктазу (TrxR), глутатионпероксидазу (GPx) 

и йодтирониндейодиназы (DIO). Тиоредоксинредуктазы являются членами семейства 

пиридиннуклеотид-дисульфид-оксидоредуктаз. Три из этих селенопротеинов были 

идентифицированы у млекопитающих. Эти селенопротеины включают TrxR1, который 

функционирует в цитозоле и ядре, TrxR2, который функционирует в митохондриях, и TrxR3, который 

функционирует в семенниках. TrxR также являются важными компонентами механизма 

восстановления пероксида. Эта группа селенопротеинов необходима для восстановления thioredoxin 

(Trx), который использует цистеиновый тиол-дисульфидный обмен для восстановления тиоловых 

групп в белковых остатках. Системы Trx-TrxR также важны для восстановления белков, содержащих 

цистеин в ДНК-связывающих доменах, которые включают NF-kB, AP-1, p53 и глюкокортикоидные 

рецепторы. Trx может ингибировать передачу сигналов апоптоза, регулирующую киназу 1 (ASK1) и 

предотвращать апоптоз, чтобы контролировать клеточное деление, долголетие и гибель клеток. 

У человека есть пять белков GPx, которые являются селенопротеинами. Они включают 

вездесущие цитозольные GPx (GPx1), желудочно-кишечные GPx (GPx2), плазменные GPx (GPx3), 

фосфолипидные гидропероксиды глутатионпероксидазы (GPx4) и GPx обонятельного эпителия и 

эмбриональной ткани (GPx6). GPxs используют антиоксидант глутатион для уменьшения пероксидов 

и других активных форм кислорода (АФК), которые потенциально могут разрушать клетки и ткани. 

GPx1-3 участвуют в восстановлении перекиси водорода и органических гидропероксидов, в то время 

как GPx4 непосредственно восстанавливает фосфолипиды и гидропероксиды холестерина. GPx4 

играет дополнительную структурную роль в созревании сперматозоидов как важный компонент 

спиральной митохондриальной капсулы сперматозоидов, который отвечает за подвижность 

сперматозоидов. 

Дейодиназы участвуют в синтезе и метаболизме гормонов щитовидной железы. Deiodinase 1 

(DIO1) находится в щитовидной железе, печени и почках. DIO2 находится в щитовидной железе, 

головном мозге, гипофизе, сердце и скелетных мышцах, а также в бурой жировой ткани. DIO3 

расположен в коре головного мозга и коже. DIO1 и DIO2 удаляют один из четырех йодов из T4, чтобы 

преобразовать его в активный T3, в то время как DIO1 и DIO3 могут преобразовывать активный T3 в 

неактивный T2, а также могут превращать T4 в неактивный обратный T3. 

Selenoprotein P человека (Sepp1, или иногда SelP) имеет 10 Sec остатков и действует как 

переносчик селена. Plasma Sepp1 транспортирует селен из печени в другие ткани, особенно в мозг и 

яички. Кроме того, N-концевой домен Sepp1 имеет тиоредоксиновый домен для антиоксидантной 

функции. 
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Другие селенопротеины играют разнообразные биологические роли. Некоторые селенопротеины 

специфичны для эндоплазматического ретикулума (ER). К ним относятся SelK, SelM, SelN, SelS, SelT 

и Sep15, а также DIO2. Селенопротеины ER SelK, SelS и Sep15 являются частью ответа на развернутые 

белки (UPR) и могут играть роль в снижении стресса ER. SelH является локализованным в ядре ДНК-

связывающим белком, который играет роль в регуляции генов. SelI представляет собой 

этаноламинфосфотрансферазу, ответственную за продукцию мембранных липидов 

фосфоэтаноламина и последующих сфингомиелинов. Фермент methionine-R-sulfoxidreductase B 

(MSRB), также обозначаемый как SelR или SelX, ответственен за восстановление стереоизомера R 

methionine sulfoxide. Функции SelO и обогащённого семенниками SelV остаются неясными. 

Участие селена и селенопротеинов в нормальной работе мозга 

Исследования на людях демонстрируют важность синтеза селена и селенопротеинов для 

нормальной работы мозга. Дефицит селена коррелирует с более низкой когнитивной функцией и 

нарушением двигательной функции. Нарушение синтеза селенопротеинов из-за мутаций в гене 

SepSecS приводит к прогрессирующей церебро-мозжечковой атрофии (PCCA), аутосомно-

рецессивному заболеванию, приводящему к тяжелым мозговым аномалиям. PCCA характеризуется 

прогрессирующей микроцефалией, вызывающей умственную отсталость и тяжелую спастичность. 

SepSecS отвечает за этап синтеза селеноцистеина на Sec-тРНК и необходим для синтеза 

селенопротеина. Это подчеркивает важность потребления селена с пищей для поддержания синтеза 

селенопротеина, необходимого для нормальной работы мозга. 

Se имеет общее распределение в организме, но хорошо сохраняется в головном мозге. 

Исследование крыс, которых кормили диетой с дефицитом Se в течение 13 недель, 

продемонстрировало задержку Se в мозге, когда концентрация Se в плазме была истощена. Это также 

было замечено в исследовании шести поколений крыс с дефицитом Se, у которых более 99% 

концентрации Se было снижено в печени, крови, скелетной ткани и мышцах, но мозг сохранил 60% 

Se. Сохранение селена в головном мозге может объяснить, почему дефицит селена не вызывает таких 

серьезных аномалий, как те, которые связаны с нарушением синтеза селенопротеинов при РПЖ. 

Sepp1 играет жизненно важную роль в гомеостазе Se в головном мозге. У мышей с нокаутом по 

Sepp1 (KO) снижен уровень Se в мозге, который аналогичен таковому у животных дикого типа, 

выращенных на диете с 0 Se, а у мышей с нокаутом по Sepp1 (KO) наблюдается аналогичное снижение 

Se в коре, среднем мозге, стволе мозга и мозжечке, в то время как Se в гиппокампе снижается делецией 

гена Sepp1, но не диетой с 0 Se. Таким образом, Sepp1 важен для удержания Se в головном мозге. 

Изменения в Sepp1 могут быть связаны с нейродегенеративными расстройствами, такими как болезнь 

Альцгеймера и болезнь Паркинсона. 

GPx 1 и 4 являются основными формами GPx в головном мозге. GPx1 является поглотителем 

АФК, который экспрессируется как в нейронах, так и в астроцитах. GPx4 функционирует в различных 

местах нейрона, включая цитозоль, митохондрии и ядро. Он разрушает гидропероксиды 

фосфолипидов и может работать с витамином Е для подавления перекисного окисления липидов в 

различных клеточных мембранах и липопротеинах. Семейство GPx играет потенциальную роль в 

таких заболеваниях, как болезнь Паркинсона, болезнь Альцгеймера, эпилепсия  и болезнь 

Хантингтона. 

TrxR, участвующие в функционировании мозга, в первую очередь представляют собой TrxR1 и 

TrxR2. Они уменьшают перекись водорода и окислительный стресс, а также регулируют 

окислительно-восстановительные факторы транскрипции, которые контролируют клеточные 

механизмы транскрипции. Это семейство белков может иметь защитный эффект при болезни 

Альцгеймера и эпилепсии. 

У двух членов семейства DIO есть функции мозга. DIO2 в основном находится в глиальных 

клетках и дейодирует Т4 и Т3. DIO3 функционирует в нейронных клетках и вызывает дейодирование 

Т4, чтобы обратить Т3 и Т3 в Т2. Роль этого семейства селенопротеинов в нейродегенеративных 

заболеваниях в настоящее время неизвестна. 

Было показано, что SelW защищает глиальные клетки от окислительного стресса, вызванного 

тяжелыми металлами и 2,2'-Azobis (2-amidinopropanel dihydrochloride [AAPH]) на крысиных моделях. 

https://iubmb.onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/iub.1262#iub1262-bib-0050
https://iubmb.onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/iub.1262#iub1262-bib-0027
https://iubmb.onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/iub.1262#iub1262-bib-0028
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Исследования показали, что этот селенопротеин участвует в уменьшении болезни Альцгеймера и 

патологии эпилепсии. SelH является ядерным ДНК-связывающим белком, который может 

активировать антиоксидантные пути. 

Необходимы дальнейшие исследования для определения аспектов участия Se и селенопротеинов 

в старении мозга.  

Болезнь Альцгеймера 

Патофизиология болезни Альцгеймера 

Существуют различные генетические и экологические факторы риска развития болезни 

Альцгеймера (БА). Болезнь Альцгеймера с ранним началом может быть вызвана несколькими 

аутосомно-доминантными мутациями в гене белка-предшественника амилоида (APP) и в генах 

пресенилина (PS) 1 и 2. Генетические варианты других генов, особенно аполипопротеина Е (АроЕ), 

могут повышать риск развития поздней или спорадической БА. Определенные факторы окружающей 

среды также могут играть роль в патогенезе и патофизиологии БА, включая определенные металлы, 

травмы головного мозга, дефицит диеты, пестициды и инфекции. 

БА представляет собой прогрессирующую деменцию, определяемую наличием внеклеточных 

бляшек бета-амилоида (Aβ) и внутриклеточных нейрофибриллярных клубков (NFT), наблюдаемых 

при гистологическом исследовании аутопсии головного мозга. Aβ отщепляется от белка-

предшественника амилоида (APP). APP может быть расщеплен гамма-секретазой (γ-секретазой) и 

альфа-секретазой (α-секретазой) с образованием растворимого неамилогенного пептида. Однако при 

БА γ-секретаза и бета-секретаза (β-секретаза) расщепляют АРР с образованием нерастворимых 

пептидов Aβ40 и Aβ42, основной формы амилоида в нейритных бляшках. Бляшки Aβ в первую очередь 

обнаруживаются в коре головного мозга и гиппокампе при AD и в конечном итоге распространяются 

по всему мозгу по мере прогрессирования заболевания. 

NFTs являются результатом гиперфосфорилирования тау-белков. Тау-белки тесно связаны с 

микротрубочками аксонов. При AD гиперфосфорилированный тау агрегирует в сомато-дендритной 

части нейрона, в конечном итоге образуя NFTs. Обращение вспять прогрессирования бляшек Aβ и 

NFT было центральным в недавних исследованиях лечения AD. 

Селен и селенопротеин в связи с болезнью Альцгеймера 

Дефицит селена коррелирует с нарушением когнитивной функции. У жителей сельских районов 

Китая с дефицитом селена в почве снижен уровень селена в организме, что коррелирует со снижением 

когнитивных способностей. Исследования показали снижение уровня селена у людей с болезнью 

Альцгеймера. Несколько исследований показали, что селен может помочь предотвратить патологию 

Альцгеймера. Seleno-l-methionine в сочетании с витамином E защищает от окислительного стресса и 

токсичности β-амилоида в клеточной культуре. Это также было эффективно для уменьшения 

патологии в модели грызунов с мутантным АРР и пресенилином Альцгеймера. Инъекции 

трициклодекан-9-ил-ксантогената (D609), соединения, имитирующего глутатион (GSH), уменьшали 

окислительный стресс и токсичность Aβ за счет увеличения активности GPx. Селенит натрия может 

ингибировать продукцию амилоида за счет снижения активности гамма-секретазы. Селенит также 

смягчает патологию и когнитивные нарушения в модели AD у грызунов, индуцированной 

стрептозотоцином. Альтернативно, дефицит селена увеличивает патологию AD у грызунов, модели 

AD, а также за счет снижения фосфолипидгидропероксидазы GPx4. Селенат натрия уменьшал 

образование нейрофибриллярных клубков, как сообщается, действуя как агонист протеинфосфатазы 

2A (PP2A). 

В посмертном мозге человека с БА Sepp1 ассоциирован как с Aβ бляшками, так и с NFTs. 

Нокдаун Sepp1 с использованием siRNA в клетках N2A увеличивает апоптоз и снижает 

жизнеспособность как в необработанных клетках, так и в клетках, подвергшихся амилоидной 

токсичности. Мыши с нокаутом по Sepp1 имели нарушенное обучение и недостаточную долгосрочную 

потенциацию (LTP), физиологическую модель памяти, демонстрируя, что Sepp1 важен для 

когнитивной функции. Роль Sepp1 в мозге при БА не понятна. Было показано, что селенопротеин 

защищает астроциты от вредного воздействия трет-бутилгидропероксида (t-BHP), включая 

цитотоксичность. Sepp1 может играть непосредственную роль в общем ответе на окислительный 

https://iubmb.onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/iub.1262#iub1262-bib-0071
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стресс. Исследования показывают, что Sepp1 может также снижать агрегацию бета-амилоида за счет 

хелатирования цинка и меди, что способствует образованию амилоидных фибрилл. 

В другом исследовании посмертного мозга при БА уровни белка Trx снижаются, но активность 

TrxR увеличивается. Увеличение активности TrxR может быть компенсаторным механизмом 

повышенного окислительного стресса. Несколько исследований предполагают роль SelM в 108-110 

годах нашей эры. Делеция SelM не приводила к ухудшению памяти в возрасте 3-5 мес, хотя к 5-8 мес 

самцы мышей SelM KO имели значительно повышенный уровень инсулина, указывая на 

предрасположенность к диабету, который является фактором риска AD. 

Болезнь Паркинсона 

Патофизиология болезни Паркинсона 

Болезнь Паркинсона (PD) представляет собой нейродегенеративное заболевание, 

характеризующееся потерей контроля над движениями. БП характеризуется резкой потерей 

дофаминовых (DA) нейронов в черной субстанции среднего мозга (SN). Тельца Леви представляют 

собой внутриклеточные включения нерастворимого белка, особенно альфа-синуклеина (AS), 

образующиеся в этих нейронах перед потерей клеток. Большинство случаев БП являются 

спорадическими, вызванными неизвестными факторами окружающей среды и/или генетическими 

факторами, или, что более вероятно, комбинацией этих двух факторов, хотя были идентифицированы 

семейные мутации, вызывающие болезнь Паркинсона. Хотя происхождение БП недостаточно изучено, 

все еще существует множество факторов, способствующих БП, особенно те, которые усиливают 

нейродегенерацию ЧС. Эти факторы включают митохондриальную дисфункцию и истощение 

аденозинтрифосфата (АТФ), проблемы с нейротрофическими факторами, увеличение ROS, которое 

может вызывать окислительный стресс, эксайтотоксичность из-за избыточной глутаматергической 

передачи и большее, чем обычно, количество железа, связанное с нейромеланином (NM). Образование 

телец Леви и нейродегенерация, возможно, обусловлены неправильным процессингом белков, 

аномальной функцией системы убиквитинирования и UPR. Нейродегенерация дофаминовой системы 

приводит к замедлению движений (брадикинезии). DA-нейроны очень чувствительны к 

окислительному стрессу, возможно, из-за склонности DA к самоокислению. Потеря DA нейронов 

является непрерывным процессом, который происходит до появления симптомов и продолжается по 

мере прогрессирования заболевания. 

Селен и селенопротеины и болезнь Паркинсона 

Селен может играть важную роль при БП, облегчая окислительный стресс посредством 

селенопротеинов. Уровни селена в плазме снижаются у субъектов с БП. Это может быть связано с 

более широким использованием селена для производства селенопротеинов в головном мозге, 

возможно, для предотвращения дальнейшего окислительного повреждения. Хотя Sepp1 снижается в 

SN мозга после смерти БП, учет потери клеток показывает, что Sepp1 увеличивается по сравнению с 

плотностью выживших нейронов SN. Sepp1 также колокализуется с пресинаптическими окончаниями 

в стриатуме. Уровни глутатиона в среднем мозге снижаются до появления клинических симптомов 

заболевания, нарушая функцию GPx и способствуя усилению окисления. Как и в случае с Sepp1, GPx4 

также снижается при PD SN, но увеличивается относительно плотности клеток. GPx4 колокализуется 

с пигментом NM в нейронах DA и может способствовать образованию NM в отсутствие глутатиона. 

DJ-1, который ассоциирован с рецессивной формой PD, регулирует трансляцию GPx4, а окисление DJ-

1 увеличивает синтез GPx4. Окисление dopamine до dopamine quinone, наоборот, уменьшает GPx4 

после модификации хиноновыми остатками. Это также может объяснить снижение GPx1 и GPx4 под 

действием метамфетамина в модели дофаминергических клеток. Rotenone, ингибитор комплекса I 

цепи переноса электронов (ETC) в митохондриях нейронов, который используется для моделирования 

PD, снижает экспрессию GPx1, экспрессию мРНК и общий глутатион в нейрональных клетках HT22. 

Болезнь Хантингтона 

Патофизиология болезни Гентингтона 

Болезнь Хантингтона (HD) является аутосомно-доминантным заболеванием, вызываемым 

экспансией CAG-повторов гена HAP1 на четвертой хромосоме. Ген обычно кодирует белок 

хантингтин, но мутация приводит к образованию избытка полиглутаминов на конце аминоконца 
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белка. Начало заболевания определяется наличием как минимум 39-42 повторов CAG. Из-за этого 

избытка повторов это вызывает полиглутаминовую экспансию белка hunttin, который затем агрегирует 

во внутриклеточные тельца включения, предшествующие гибели нейронов. Нейродегенерация 

происходит в первую очередь в стриатуме с потерей средних шипиковых нейронов (MSN) в базальных 

ганглиях. Ранние стадии HD характеризуются прежде всего потерей нейронов полосатого тела и 

астроцитов. На более поздних стадиях заболевания патология может распространяться по бледному 

шару, таламусу, гипоталамусу, субталамическому ядру, черной субстанции и мозжечку. Выжившие 

нейрональные клетки HD характеризуются потерей дендритов, дендритных шипов и синаптических 

соединений. На ранних стадиях заболевания патология в первую очередь поражает непрямой путь 

базальных ганглиев, который является тормозным и включает дофаминовые рецепторы D2-типа, 

которые распространяются на наружный бледный шар (GPe). Уменьшение синаптического 

торможения приводит к нарушению контроля над движениями, особенно к резким непроизвольным 

движениям, характерным для хореи Гентингтона. На более поздних стадиях заболевания MSN 

прямого пути возбуждения, который соединяется с внутренним сегментом бледного шара (GPi), также 

утрачиваются, что приводит к таким симптомам, как акинезия и дистония. 

Селен и селенопротеины в связи с болезнью Гентингтона 

Окислительному стрессу при HD противостоит увеличение GPxs. Активность GPx в головном 

мозге была значительно увеличена при БХ, особенно GPx1 в стриатуме и коре головного мозга и GPx6 

в стриатуме. Активность GPx также увеличивалась в крысиной модели БХ с использованием 

хинолиновой кислоты для индукции нейродегенерации. Добавка селена уменьшала окислительный 

стресс и перекисное окисление липидов в этой модели. Кроме того, добавление бис -селенида 

предотвращало потерю двигательной функции, снижение массы тела и метаболические нарушения, 

вызванные моделью HD с 3-нитропропионовой кислотой. 

Эпилепсия 

Патология эпилепсии 

Эпилепсия определяется периодическими эпизодами аномальной электрической активности 

(припадками), которые приводят к временному нарушению нормальной функции мозга. Типы 

припадков различаются, но в целом их можно разделить на синдромы парциальной эпилепсии, 

которые имеют специфическую локализацию, или синдромы генерализованной эпилепсии, которые 

распространяются по всему мозгу. При синдромах генерализованной эпилепсии приступы обычно 

возникают одновременно в обоих полушариях головного мозга. При парциальных эпилепсиях 

приступы возникают в одном или нескольких очагах, но могут распространяться по всему мозгу. 

Эпилепсия также может быть классифицирована по этиологии как идиопатическая эпилепсия или 

симптоматическая эпилепсия. Идиопатические эпилепсии развиваются из-за повторяющихся 

неспровоцированных припадков с неизвестной причиной и при отсутствии явных неврологических 

проблем, и на них могут влиять генетические факторы. Симптоматические эпилепсии являются 

спорадическими и характеризуются множественными припадками и имеют несколько причин, 

включая клеточные и анатомические повреждения головного мозга, необычные метаболические 

процессы и врожденные аномалии головного мозга. 

Селен и селенопротеины и эпилепсия 

Различные исследования продемонстрировали обратную корреляцию между уровнями селена в 

сыворотке и эпилептическими приступами. Фебрильные судороги, которые не являются 

ненормальными или опасными для детского развития, но если они часты, могут способствовать 

развитию эпилепсии, обратно пропорциональны уровням селена в сыворотке крови. Это говорит о 

том, что селен может играть профилактическую роль против определенных типов эпилепсии. Дефицит 

селена увеличивает риск судорог при эпилепсии у детей. Хотя дефицит селена из-за недоедания может 

быть фактором риска развития эпилепсии, недавнее исследование продемонстрировало снижение 

уровней селена и цинка в сыворотке у пациентов с идиопатической трудноизлечимой эпилепсией, 

которые не зависели от питания. Следовательно, эпилепсия может увеличить использование селена 

даже при адекватном потреблении селена, возможно, для антиоксиданта GPx и других белков, которые 

могут быть необходимы для предотвращения эксайтотоксичности при судорогах. Эта гипотеза 
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подтверждается увеличением селенопротеинов SelW, GPx1 и TrxR1, наблюдаемым в иссеченной 

ткани головного мозга у субъектов с тяжелой эпилепсией, нуждающихся в хирургическом 

вмешательстве. Добавка селена уменьшала судороги, которые возвращались после прекращения 

приема. 

В животных моделях эпилепсии дефицит селена способствует приступам, в то время как 

добавление селена может уменьшать приступы. Нокаут селенового транспортного белка Sepp1 

увеличивает судорожную активность в условиях низкого содержания селена, в то время как мозг-

специфический нокаут всех селенопротеинов приводит к тяжелым судорогам. Мозг-специфические 

мыши с нокаутом GPx4 также склонны к судорогам, начинающимся примерно на 12 день после 

рождения. Добавка селена может уменьшить судороги у животных с моделями эпилепсии. Селенит 

натрия и селено-DL-метионин могут предотвращать индуцированные пентилентетразолом 

эпилептические припадки на моделях мышей, возможно, за счет механизма, связанного с рецептором 

простагландина E1. Таким образом, добавка селена может быть важной терапией для пациентов с 

эпилепсией и адекватным диетическим содержанием селена. 

Заключительные замечания 

Селен и селенопротеины могут замедлять прогрессирование патологии при некоторых 

нейродегенеративных заболеваниях. Селен может быть важен для предотвращения окислительного 

стресса и других вредных факторов при болезнях Альцгеймера, Хантингтона и Паркинсона. 

Исследования болезни Альцгеймера показывают, что селен и селенопротеины могут быть 

потенциально полезны для уменьшения их патологии. Однако механистическое действие 

недостаточно изучено и требует дальнейшего изучения. Исследования болезни Хантингтона 

показывают, что активность GPx играет большую роль в предотвращении болезни. Уровни GPx1 и 6 

были повышены в стриатуме у пациентов с БХ, возможно, из-за более высокого уровня 

окислительного стресса, связанного с окончанием дофамина стриарного тела при БХ. Дальнейшее 

исследование механизма было бы полезно для понимания этого явления. Исследования БП дали 

интересное представление о том, как производство селенопротеинов контролируется при 

окислительном стрессе. Трансляционные механизмы облегчают активацию селенопротеинов, таких 

как GPx4. Необходимы дальнейшие исследования, чтобы определить, как регуляция продукции 

селенопротеина может помочь в борьбе с болезнью Паркинсона и другими нейродегенеративными 

заболеваниями. Исследования эпилепсии показали прогресс в добавлении селена против болезни, в то 

время как адекватные уровни селена могут дополнительно помочь предотвратить развитие судорог. 

Однако роль селенопротеинов при эпилепсии изучена недостаточно. Эти знания могут быть полезны 

для предотвращения эпилепсии и лечения расстройства. Исследования БП дали интересное 

представление о том, как производство селенопротеинов контролируется при окислительном стрессе. 

Трансляционные механизмы облегчают активацию селенопротеинов, таких как GPx4. Необходимы 

дальнейшие исследования, чтобы определить, как регуляция продукции селенопротеина может 

помочь в борьбе с болезнью Паркинсона и другими нейродегенеративными заболеваниями. 

Исследования эпилепсии показали прогресс в добавлении селена против болезни, в то время как 

адекватные уровни селена могут дополнительно помочь предотвратить развитие судорог. Однако роль 

селенопротеинов при эпилепсии изучена недостаточно. Эти знания могут быть полезны для 

предотвращения эпилепсии и лечения расстройства. Исследования БП дали интересное представление 

о том, как производство селенопротеинов контролируется при окислительном стрессе. 

Трансляционные механизмы облегчают активацию селенопротеинов, таких как GPx4. Необходимы 

дальнейшие исследования, чтобы определить, как регуляция продукции селенопротеина может 

помочь в борьбе с болезнью Паркинсона и другими нейродегенеративными заболеваниями. 

Исследования эпилепсии показали прогресс в добавлении селена против болезни, в то время как 

адекватные уровни селена могут дополнительно помочь предотвратить развитие судорог. Однако роль 

селенопротеинов при эпилепсии изучена недостаточно. Эти знания могут быть полезны для 

предотвращения эпилепсии и лечения расстройства. Необходимы дальнейшие исследования, чтобы 

определить, как регуляция продукции селенопротеина может помочь в борьбе с болезнью Паркинсона 

и другими нейродегенеративными заболеваниями. Исследования эпилепсии показали прогресс в 

https://iubmb.onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/iub.1262#iub1262-bib-0139
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добавлении селена против болезни, в то время как адекватные уровни селена могут дополнительно 

помочь предотвратить развитие судорог. Однако роль селенопротеинов при эпилепсии изучена 

недостаточно. Эти знания могут быть полезны для предотвращения эпилепсии и лечения 

расстройства. Необходимы дальнейшие исследования, чтобы определить, как регуляция продукции 

селенопротеина может помочь в борьбе с болезнью Паркинсона и другими нейродегенеративными 

заболеваниями. Исследования эпилепсии показали прогресс в добавлении селена против болезни, в то 

время как адекватные уровни селена могут дополнительно помочь предотвратить развитие судорог. 

Однако роль селенопротеинов при эпилепсии изучена недостаточно. Эти знания могут быть полезны 

для предотвращения эпилепсии и лечения расстройства. 

Хотя исследования свидетельствуют о полезных свойствах селена и защитных действиях 

селенопротеинов, необходимы дополнительные знания, чтобы понять их роль в разработке 

терапевтических приложений. Возможно ограничение поглощения селена нейронами и синтеза 

селенопротеинов. Кроме того, высокие уровни селена токсичны для нейронов. Необходимы 

исследования, чтобы обойти токсические эффекты селена для разработки методов лечения с 

использованием селена. Селенат менее токсичен, чем другие формы селена, и может быть 

предпочтительной формой пищевых добавок. Кроме того, селенометилселеноцистеин (SeMeSeCys) 

обладает высокой полезностью и низкой токсичностью для стимуляции синтеза селенопротеинов. 

Недавно открытое соединение селенонеин также может быть эффективным источником селена. 

Методы транспортировки селена в определенные области и клетки и регуляции экспрессии 

определенных селенопротеинов также могут облегчить лечение. В целом исследования 

селенопротеинов имеют большой потенциал для разработки важных терапевтических подходов к 

заболеваниям головного мозга. 
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