Selen erobert sich festen Platz in der Onkologie

Das essentielle Spurenelement Selen erfiillt im menschlichen Kérper vielfaltige
Funktionen:

Als Bestandteil kérpereigener Redoxsysteme - allen voran der spezifischen Seleno-
Enzyme Glutathionperoxidase und Thioredoxinreduktase - Ubernimmt es wichtige
oxidative Schutzfunktionen, verbessert die Immunkompetenz und ist daran beteiligt, in
Tumorzellen ein Selbstmordprogramm (Apoptose) auszulésen. Zahlreiche
pharmakologische, tierexperimentelle und klinische Daten sprechen daflir, dass sich die
genannten Fahigkeiten des Spurenelements zur Vorbeugung und Behandlung von
Krebserkrankungen nutzen lassen.

Krebserkrankungen vorbeugen ...

Die tumorpraventiven Wirkung von Selen kann heute nicht mehr ernsthaft in Zweifel
gezogen werden. Studiendaten aus 30 Jahren belegen eindeutig den Zusammenhang
zwischen schlechter Selenversorgung und erhéhter Krebsinzidenz. So zeigen etwa groBe
prospektive Studien der 80er und 90er Jahre, dass ein niedriger Selen-Status mit einem
zwei- bis sechsfach erhéhten Krebsrisiko einhergeht. Interventionsstudien aus China
belegen, dass die Krebsinzidenz - in diesem Fall die des hepatozellulédren Karzinoms -
deutlich reduziert wird, wenn die Nahrung mit Selen in Form von Natriumselenit
supplementiert wird.

Die aussagekraftigste Studie zur tumorpraventiven Wirkung von Selen ist die 1996
veroffentlichte Clark-Studie. In der plazebokontrollierten Doppelblindstudie an 1300
Patienten mit behandeltem Nichtmelanom-Hautkrebs konnte gezeigt werden, dass eine
Supplementation von 200 ug Selen pro Tag die Gesamt-Krebsinzidenz ebenso wie die
Krebsmortalitat dramatisch zu senken vermag. Experten wie die britische
Erndhrungswissen-schaftlerin Margret Rayman schlieBen aus diesen Ergebnissen, dass
gerade in Selen-Mangelgebieten wie Deutschland besonders sorgfaltig auf eine gute
Selenversorgung der Bevdlkerung geachtet werden sollte (Lancet, 2000). Durch
Supplementation des Spurenelements kdnne malignen Erkrankungen auf einfache Weise
vorgebeugt werden.

... und Krebs therapieren

Auch in der Behandlung manifester Krebserkrankungen hat Selen einen hohen
Stellenwert. Mittlerweile ist die Selentherapie integraler Bestandteil einer ganzheitlichen
supportiven Onkotherapie. Die antitumorale Wirksamkeit des Spurenelements konnte
mittlerweile am Tiermodell, aber auch beim Menschen vielfach belegt werden. So zeigt
eine multizentrische Anwendungsbeobachtung an 570 Tumorpatienten, dass die tagliche
Einnahme von 200 pg Natriumselenit (Cefasel® 100 pg) bei knapp 70 Prozent der
Patienten zu einer deutlichen Verbesserung der Beschwerden oder gar zur
Symptomfreiheit fihrte.

In die gleiche Richtung weist ein mehrjahriges Modellprojekt, das in einer onkologisch
gefuhrten Praxis und Tagesklinik in Dusseldorf durchgefihrt wurde. Das Projekt zeigt,
dass Natriumselenit, eingebettet in ein komplexes Therapiekonzept aus
Spurenelementen, Vitaminen und proteolytischen Enzymen, das Leben von
Krebspatienten verlangert und deren Lebensqualitat verbessert. Im Rahmen der
Untersuchung hatten 417 Patienten unterschiedlicher Krebsentitaten zusatzlich zur
konventionellen Behandlung eine Basistherapie aus Natriumselenit (Cefasel® 100 pg,
normale Dosis 100 ug taglich, in Belastungssituationen wie Operation, Chemo- oder



Strahlentherapie 300 ug taglich), Vitaminen, Spurenelementen und proteolytischen
Enzymen erhalten.

Die Zwischenauswertung der Untersuchung nach 36 Monaten ergab im Vergleich zu einer
historischen Kontrolle konventionell behandelter Patienten (Saarlander Krebsregister)
einen deutlichen Trend hin zu einer verldngerten Uberlebenszeit und einer besseren
Lebensqualitat. Angesichts dieser Daten ist Selen flir Studienleiterin Dr. Elsbeth Rethfeldt
"ein Muss in der Therapie und Prévention von Krebserkrankungen". Die Arztin sieht die
therapeutischen Einsatzgebiete von Selen vor allem pré- und postoperativ im Sinne einer
Odemverringerung und Metastasenprophylaxe sowie begleitend zu einer Strahlen- und/
oder Chemotherapie. Aus heutiger Sicht wiirde die Arztin ihren Patienten in Belastungs-
situationen wie der Chemotherapie allerdings eine héhere Tages-Selendosis - namlich
1000 pg - verabreichen.

Wirkmechanismen sind heute gut verstanden

Dass Selen Krebszellen auf effektive Weise den Kampf ansagt — das ist klinisch eindeutig
belegt. Wie diese Wirksamkeit allerdings auf zellularer und molekularer Ebene zustande
kommt, war lange Zeit nur ansatzweise verstanden. Heute sieht man in dieser Hinsicht
klarer: Anhand von Literaturdaten lassen sich heute verschiedene Wirkmechanismen des
Spurenelements belegen, die allesamt eine Krebstherapie glinstig beeinflussen kénnen.
Interessant ist dabei, dass die Effekte von Selen in der Onkotherapie zwar zum groBen
Teil auf seiner viel diskutierten Wirksamkeit als Radikalfanger beruhen, jedoch Uber die
reine Interaktion mit antioxidativen Schutzsystemen hinausgehen.

Gesichert ist, dass Selen

= antioxidative Schutzsysteme unterstitzt.

= Immunmechanismen stabilisiert .

= DNA-Reparaturmechanismen beeinflusst .

= Oberflachenmolekile auf Tumorzellen "down-reguliert" und dadurch deren invasives Potential
vermindert.

= an der Induktion des programmierten Zelltods (Apoptose) in Tumorzellen mitwirkt.

= Metaboliten bildet, die direkt die Tumorigenese beeinflussen.

Eine simultane Aktivierung all dieser Mechanismen durch Selen bewirkt, dass der Organismus
auf mehreren Ebenen — quasi im Rahmen einer konzertierten Aktion — gegen die Krebszellen
vorgehen kann.

Supportive Selentherapie schiitzt vor Zytostatika- und Strahlenschaden

Doch Selen ist offenbar viel mehr als ein antitumoral wirksames Spurenelement. Denn Selen, so weil3
man heute, geht nicht nur gegen Tumorzellen vor, sondern schitzt gleichzeitig gesunde Kérperzellen
vor Schaden durch eine konventionelle Krebstherapie demzufolge profitieren Krebspatienten, die
begleitend zu einer Strahlen- oder Chemotherapie Natriumselenit erhalten, nicht nur von der Anti-
Krebs-Wirkung des Spurenelements, sondern auch von dessen Schutzeffekt gegentber Radiatio und
Chemotherapie. Die Erklarung fir dieses Phanomen: Aufgrund seines antioxidativen Potentials
unterstiitzt Selen den Organismus bei Entsorgung freier Radikale, die unter einer Chemo- oder
Strahlentherapie in groRer Menge gebildet werden.

Der chemoprotektive Effekt des Spurenelements ist mittlerweile durch zahlreiche in vitro- und in vivo-
Untersuchungen belegt. So konnte beispielsweise Sieja (1998) zeigen, dass Frauen mit
Ovarialkarzinom, die unter einer Chemotherapie standen, von der taglichen Gabe von 200 ug Selen
profitierten. Erfahrungen aus der klinischen Praxis bestatigen die selenbedingte Schutzwirkung von
Koérperzellen gegenliber Zytostatika auch bei anderen Krebsarten. Untersuchungen am Tiermodell



belegen ebenfalls, dass eine gezielte Vorbehandlung der Tiere mit Natriumselenit unerwiinschte
Nebenwirkungen bestimmter Chemotherapeutika wie Adriamycin (Kardiotoxizitat) oder Cisplatin
(Nephrotoxizitat) deutlich vermindert.

Auch Krebspatienten, die unter einer Radiotherapie stehen, profitieren von der zusatzlichen
Verabreichung von Selen. Zahlreiche in vitro- und in vivo-Daten belegen den radioprotektiven Effekt
des Spurenelements. So behandelten etwa Hehr et al. (1997) Patienten mit fortgeschrittenem
Rektumkarzinom, die unter einer Radiochemotherapie standen, zusatzlich mit Selen. Nach jedem
Zyklus der Chemotherapie mit Fluorouracil erhielten die Patienten taglich 2000 und nach jeder
Bestrahlung des Tumors und der Lymphknoten 400 ug Natriumselenit. Einmal wochentlich wurde
untersucht, ob sich die Selenbehandlung positiv auf die Lebensqualitat der Patienten auswirkte. Von
besonderem Interesse waren dabei die Parameter Durchfall, Dysurie, Hunger, Appetit, Ubelkeit und
Erbrechen. Die Autoren kamen in ihrer Untersuchung (die nach eigenen Angaben noch vorlaufigen
Charakter hat) zu dem Ergebnis, dass sich ein radioprotektiver Effekt von Selen sowohl auf in vivo- als
auch auf in vitro-Ebene belegen lasst.

Rodemann et al. setzten 1999 die Studien Uber die Radioprotektion von Selen fort. Die
Wissenschaftler flihrten in vitro-Experimente an kultivierten Plattenepithelkarzinom-Zellen und
normalen Haut-Fibroblasten durch. Sie bestrahlten beide Zelltypen in Anwesenheit von Natriumselenit
nach einem bestimmten zeitlichen Schema. Dabei stellte sich heraus, dass die Fibroblasten unter dem
Einfluss des antioxidativ wirksamen Spurenelements vor den Auswirkungen der Strahlung geschutzt
waren, nicht jedoch die Krebszellen. Auch Schleicher et al. konnten 1999 an kultivierten Zellen zeigen,
dass Natriumselenit die strahleninduzierte Wachstumshemmung humaner Endothelzellen praktisch
aufhob, wéhrend Tumorzellen durch das Spurenelement nicht vor Strahlenschaden geschitzt wurden.

Diese Ergebnisse sind von grofer Bedeutung fir die komplementare Onkotherapie. Denn sie
entkraften die lange gehegte Beflirchtung, Antioxidantien wie Selen schiitzten auf der einen Seite
zwar Korperzellen vor Radikalschaden, machten auf der anderen Seite aber gleichzeitig die Wirkung
konventioneller Therapien zunichte (die ja ihre zelltoxische Wirkung in der Regel ebenfalls Uber eine
Bildung freier Radikale entfalten konnen). Die Daten von Rodemann et al. und Schleicher et al.
belegen jedoch, dass der radioprotektive Effekt des Selens sich allein auf normale, nicht maligne
veranderte Zellen beschrankt. Mit anderen Worten: Strahlenschaden an Krebszellen, die
therapeutisch erwlinscht sind, werden durch die Anwesenheit von Selen nicht vereitelt.

[...]
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Selen in der Onkologie
Selenmangel bei Tumorpatienten

Erwahnt wurde schon die Mitbeteiligung freier Sauerstoffradikale an der Karzinogenese. Ursache
dafir ist eine langfristige Imbalance zwischen Oxidation und Antioxidation, die durch einen
Selenmangel verstarkt wird. Das Altersmaximum der Krebstoten lag 1984 im selenarmen Ohio fiir
Manner zwischen 65 und 74 Jahren und im selenreichen Siid-Dakota zwischen 75 und 84 Jahren.
Mehrere Arbeitsgruppen bewiesen, dass bei Tumorpatienten schon 1 - 5 Jahre vor dem klinischen
Ausbruch der Krankheit Selenwerte im Serum im Vergleich zu nichterkrankten erniedrigt sind.

Eine Vielzahl von epidemiologischen Untersuchungen aus unterschiedlichen Regionen der Erde
belegen einen Selenmangel bei unterschiedlichsten Tumorentitaten sowohl allein als auch in
Kombination mit Mangel an antioxidativen Enzymen wie Glutathionperoxidase und
Superoxidsismutase sowie den antioxidativen Vitaminen A und E. Valide Daten liegen u.a. fir folgende
Tumoren vor: Mammakarzinom, nichtkleinzelliges Bronchialkarzinom, kolorektale, gastrointestinale,
gynakologische Tumoren, Prostatakarzinom sowie maligne Lymphome und chronisch
myeloproliferative Erkrankungen.
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