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  الخلاصة
فت ھذه الدراسة تحدید التأثیرات السمیة للمنغنیز في الغدة الدرقیة وبعض المعاییر الدمیة والكیموحیویة ، الى    إستھد

جانب ذلك تقییم الدور الذي یمكن أن یؤدیھ كل من السیلینیوم والحدید في تقلیل الآثار السمیة للمنغنیز في ذكور 
  .ولمدة اربعة اسابیع الجرذان 

ً، قسمت عشوائیا على خمسة مجامیع ، ) 35(الدراسة عینة عشوائیة من ذكور الجرذان البیض    واستخدم في ھذه 
، رعت بالمحلول الملحي الفسیولوجي ، وأعطیت العلیقة الإعتیادیةعُدت مجموعة سیطرة وجُ: Cالمجموعة الأولى 
، والمجموعة الثالثة ًسم یومیا كغم من وزن الج\ ملغم150جرعت كلورید المنغنیز بتركیز : G1والمجموعة الثانیة 

G2 :0.5، كما أعطیت سیلینات الصودیوم بتركیز  كغم من وزن الجسم\ ملغم 150كیز جرعت كلورید المنغنیز بتر 
 كغم من وزن \ ملغم 150كیز جرعت كلورید المنغنیز بتر: G3، والمجموعة الرابعة ً كغم من العلیقة یومیا\ملغم 
جرعت : G4، والمجموعة الخامسة ً كغم من العلیقة یومیا\ ملغم 30لحدیدوز بتركیز ، كما أعطیت كبریتات االجسم

 كغم من \ ملغم 0.5، كما أعطیت سیلینات الصودیوم بتركیز  كغم من وزن الجسم\ ملغم 150كیز كلورید المنغنیز بتر
  .ً كغم من العلیقة یومیا \ ملغم 30العلیقة وكبریتات الحدیدوز بتركیز 

 وھرمون T4ھرمون الثایروكسین ( المعاییر الھرمونیة وشملت : درست المعاییر الآتیةةتھاء مدة التجرب   وبعد ان
 )AST ،  ALT ،ALP ( وشملت ، أنزیمات الكبد ) TSH وھرمون محفز الدرقیة T3الثایرونین ثلاثي الیود 
  .في ذكور الجرذان) لخلایا المرصوصلوبین وحجم ا كریات الدم الحمر وتركیز الھیموكعدد(والمعاییر الدمیة وشملت

 في مستوى ھرمون  (P <0.05) إنخفاض معنويد أدى الى   أظھرت النتائج أن تجریع الجرذان بكلورید المنغنیز ق
 في مستوى الھرمون المحفز للدرقیة  (P <0.05) مع إرتفاع معنويT3 والثایرونین ثلاثي الیود T4الثایروكسین 

TSHإرتفاع معنوي لوحظ حصول   حین  في . لمدة اربعة اسابیع    (P <0.05)   في مستوى الأنزیمات الناقلة
 في معدل  (P <0.05)إنخفاض معنويكما بینت النتائج   .ALP وأنزیم الفوسفاتیز القاعدي ) AST, ALT (للأمین 

 .لوبین وحجم الخلایا المرصوص لمدة أربعة أسابیع  كریات الدم الحمر وتركیز الھیموكعدد
ً   وإن إعطاء الحیوانات سیلینات الصودیوم وكبریتات الحدیدوز كلا على حدة أو الإثنین معا بشكل متزامن مع  ً

 قد أدى الى حصول تحسن ملحوظ في المعاییر المدروسة مقارنة مع G4 , G3, G2كلورید المنغنیز في المجامیع 
، وبالأخص في المجموعة حیان من مجامیع السیطرةي بعض الأً التي جرعت كلورید المنغنیز وقریبا فG1المجموعة 

G4 التي أعطت أفضل النتائج للفعل التآزري لعنصري السیلینیوم والحدید في تقلیل التأثیرات السمیة التي سببھا 
  .    المنغنیز 

   .السیلینیوم، الحدید، الدرقیة، الكبد، الدم، المنغنیز: الكلمات الافتتاحیة
  

   ion Introduct  المقدمة
 من القشرة % 0.10ویشكل المنغنیز نحو  ،لنزرة الأساسیة للإنسان والحیوانًیعد المنغنیز واحدا من العناصر ا    

ً ، إذ أنھ یمثل عنصرا غذائیا مھما(3)الارضیة ویمثل المرتبة الثانیة عشرة في المعادن الاكثر وفرة  ً  لكل من الإنسان ً
ویحدث .  تأثیرات خطیرة إذا ما زادت أوقلت تراكیزه عن الحدود المسموح بھا ، إلا أن المنغنیز لھوالأحیاء الأخرى

، ویعد الجھاز العصبي الھدف ء نتیجة النشاط الصناعي والتعدینالتسمم بمعدن المنغنیز بسبب وجوده في الھواء والما
لایا الدوبامینیة في الدماغ ومن ّ، فقد وجد بأن التعرض لتراكیز عالیة من المنغنیز یؤدي الى تحطم الخول للمنغنیزالأ

بأن المنغنیز یعد من العناصر المسببة لأمراض السرطان ) 26(كما ذكر ) . Manganism) 11ثم الإصابة بمرض 
  .طریق إستنشاق الغبار الحاوي علیھللإنسان إذا مازادت كمیتھ في جسم الإنسان ویكون ذلك عن طریق الغذاء أو عن 

  
  .دكتوراه للباحث الثاني  البحث مستل من اطروحة *
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   وقد أستخدم العدید من الوسائل الوقائیة لتقلیل الآثار السمیة للمنغنیز في جسم الكائن الحي ومنھا العوامل المضادة 
ّ ومنھا السیلینیوم والحدید اللذین أستخدما للتقلیل من الإجھاد التأكسدي الناجم عن التسمم Antioxidantللأكسدة 

  .طریق عكس التأثیرات التثبطیة للمنغنیز، وھو ما یؤدي الى تقلیل التأثیرات السمیة للمنغنیز بالمنغنیز عن 
  
  

  المواد وطرق العمل
.                                      جامعة القادسیة/ كلیة التربیة–  أجریت الدراسة في البیت الحیواني التابع إلى قسم علوم الحیاة    

غرام وأعمارھا ما بین 250  -200تراوحت أوزانھا ما بین ،  Albino Rats الدراسة ذكور الجرذان البیضواستعملت في ھذه 
  . وضعت في أقفاص بلاستیكیة خاصة معدة لھذا الغرض، و أشھر3-4
 كغم من وزن/ملغم150أستخدمت الجرعة و، MnCl2 أستعمل في ھذه الدراسة عنصر المنغنیز على ھیئة كلورید المنغنیز   

  المنغنیز مادة كلورید  من الجسم
 مل عن طریق 1ًوبعد إذابة الجرعة الیومیة الكاملة من كلورید المنغنیز في الماء المقطر تم تجریع كل حیوان یومیا بواقع ) 33(

راسة عنصر أستعمل في ھذه الد كما                           اصة لھذا الغرض تحوي إبرة معقوفةالفم باستخدام محقنة نبیذة خ
  .  (2)كغم من العلیقة / ملغم 0.5ً، إذ تم إستخدامھ مضافا مع العلیقة بتركیز Na2SeO3السیلینیوم على ھیئة سیلینات الصودیوم 

  ً، إذ تم إستخدامھ مضافا مع العلیقة بتركیز   FeSo4 وز أستعمل في ھذه الدراسة عنصر الحدید على ھیئة  كبریتات الحدید  كذلك
  .(4)غم من العلیقة ك/ملغم 30

 ضمت كل مجموعةً حیوانا من ذكور الجرذان البیض ، قسمت بصورة عشوائیة الى خمسة مجامیع 35   أستخدم في ھذه التجربة 
  :على النحو الآتي   حیوانات7
وقد % 0.9 بتركیز Naclحیوانات ، إذ جرعت بالمحلول الملحي الفسیولوجي ) 7(ضمت ) : C(المجموعة الأولى  -1

 .ت العلیقة الإعتیادیة وعدت كمجموعة السیطرة أعطی
كغم من وزن الجسم عن /  ملغم 150حیوانات إذ أعطیت كلورید المنغنیز بتركیز ) 7(ضمت ) : G1(المجموعة الثانیة  -2

 .اربعة اسابیعًطریق التجریع الفموي بإستخدام محقنة نبیذة خاصة لھذا الغرض یومیا ولمدة 
كغم من وزن الجسم عن /  ملغم 150حیوانات إذ أعطیت كلورید المنغنیز بتركیز ) 7(ضمت ) : G2( المجموعة الثالثة  -3

/  ملغم 0.5طریق التجریع الفموي بإستخدام محقنة نبیذة خاصة لھذا الغرض ، كما أعطیت سیلینات الصودیوم مع العلیقة بتركیز 
  . اربعة اسابیع ًكغم من العلیقة یومیا ولمدة

كغم من وزن الجسم /  ملغم 150حیوانات إذ أعطیت كلورید المنغنیز بتركیز ) 7(ضمت ) : G3(المجموعة الرابعة  -4
كغم من / ملغم 30عن طریق التجریع الفموي بإستخدام محقنة نبیذة خاصة لھذا الغرض ، كما أعطیت كبریتات الحدیدوز بتركیز  

 . اربعة اسابیع ًالعلیقة یومیا ولمدة
كغم من وزن الجسم / ملغم 150حیوانات إذ أعطیت كلورید المنغنیز بتركیز ) 7(مت ض) : G4(المجموعة الخامسة  -5

كغم من /  ملغم 0.5عن طریق التجریع الفموي بإستخدام محقنة نبیذة خاصة لھذا الغرض ، كما اعطیت سیلینات الصودیوم بتركیز 
 .اربعة اسابیع دة ًكغم من العلیقة  یومیا ولم/ ملغم 30العلیقة وكبریتات الحدیدوز بتركیز 

ووضع    سحب الدم من القلب مباشرة باستخدام طعنة القلب تخدیر الحیوانات باستخدام الكلوروفورم ثمبعد انتھاء التجربة تم        
 المانعة للتخثر لغرض إجراء التحالیل الخاصة بالمعاییر  EDTA مل من الدم المسحوب في أنابیب جمع الدم الحاویة على مادة 1
 دقیقة في 20 -15وتركت لمدة   مل من الدم المتبقي في أنابیب  اختبار خالیة من المادة المانعة للتخثر،3دمیة ، في حین وضع ال

 دقیقة 15دقیقة لمدة /  دورة3000 بسرعة   Centrifugeدرجة حرارة المختبر ثم وضعت العینات داخل جھاز الطرد المركزي
 .  لحین الاستعمالo م20 -ت الھرمونیة والكیموحیویة، وتم حفظ المصل بدرجة حرارة جراء الاختبارا ولإلغرض فصل المصل

  
  المعاییر الھرمونیة

 في Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay (ELISA)ً  استعملت طریقة الاختبار المناعي للممتص المرتبط إنزیمیا
كذلك استخدام عدة التحالیل . (nm) نانومیتر450ل موجي تقدیر مستوى الھرمونات في المصل وقد قرأت الامتصاصیة على طو

(Kits)الخاصة بكل ھرمون من الھرمونات  T3و T4وTSHوالمنتجة من قبل شركة Biocheck , Inc. England   باستخدام 
  .وأجریت الخطوات لقیاس كل ھرمون  Elisa جھاز 

  
   في المصلASTو ALT  تقدیر فعالیة الأنزیمات الناقلة للامین

 المجھزة من شركة Kitواستخدمت عدة التحالیل AST  وALT  اتبعت الطریقة اللونیة لتقدیر فعالیة الإنزیمات الناقلة للامین    
Giesseالإیطالیة .  
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   في المصلALPتقدیر فعالیة أنزیم الفوسفاتیز القاعدي

 المجھزة Kitذلك من خلال استخدام عدة التحالیل الجاھزة و لقاعدي باستخدام الطریقة اللونیةتم تقدیر فعالیة انزیم الفوسفاتیز ا   
 . الإیطالیةGiesseمن شركة 

 
  المعاییر الدمیة

 EDTAفي      تم تقـدیـر عـدد ـكریات  الدم الحمر وتركـیز الھیموكلوبین وحجم الخلایا المرصوص عن طریق وضع عینة الدم 
tube الدمویة الـ  في جھاز العد الكلي للدم التلقائي للتحلیلات   SYSMEX KX 21N        )Kobe , JAPAN(  ، وبعد ذلك 

   .تم تسجیل جمیع الفحوصات الدم المذكورة اعلاه مباشرة من قبل الجھاز
  

  Statistical Analysisالتحلیل الإحصائي 
ن مجامیع المدروسة  للمقارنة بی) (Anovaاستخدم اختبار  ْ إذ، الإحصائي SPSSحللت نتائج التجارب باستعمال برنامج 

 .لاختبار معنویة النتائج) Least Significant Differences) LSDومجموعة السیطرة  وتم حساب اقل فرق معنوي 
  
  

 النتائج والمناقشة
  

  الدرقیة  ھرمونات
لأولى  في المجموعة اT3 ,T4في معدل مستوى ھرموني ) P<0.05(   أظھرت نتائج الدراسة الحالیة وجود إنخفاض معنوي 

  . 5 ,46)(وقد اتفقت ھذه النتائج مع دراسات اخرى ، المعاملة بكلورید المنغنیز مقارنة مع مجموعة السیطرة 
ً   ویمكن أن یعزى سبب ھذا الإنخفاض المعنوي الى عدة أسباب منھا أن معاملة الجرذان بكلورید المنغنیز یسبب إجھادا تأكسدیا  ً

Oxidive stressكمیات كبیرة من أصناف الأوكسجین الفعالة قد یؤدي الى تولید  ROS  (50, 34)  وھذا یعمل على تثبیط إفراز
 ویعمل على تحطیم البروتینات المسؤولة عن نقل الھرمونات الدرقیة T3 ویثبط فعالیة مستقبلات deiodnase -5أنزیم 

Thyroxin Binding Globin (TBG)) 23. ( 
اط الدرقیة مرتبط بزیادة الإجھاد التأكسدي ونقص مضادات الأكسدة فیزداد تكوین أصناف إن إنخفاض نش) (7  وقد ذكر الباحث  

ًالأوكسجین الفعالة وتتأثر المایتوكوندریا ویقل إنتاجھا للطاقة كما تتأثر المكونات الخلویة مما ینعكس سلبا على مستوى ھرمونات  ّ ّ
  . الدرقیة 

 بالغشاء البلازمي لخلایا الدرقیة مما یؤدي الى إنخفاض مستوى ھرموني TSHن قد یعمل المنغنیز على إضعاف إرتباط ھرمو    
T3 ,T4) 46 . ( كما یتداخل المنغنیز مع عمل أنزیمDeiodinase المسؤول عن تحول ھرمون T4الى  T3 (46) إذ تنتج الغدة 
 من الجزء الفینولي لھرمون Deiodinationالباقیة فتأتي نتیجة نزع ذرة یود واحدة % 87 ، اما الـ T3من ھرمون % 13الدرقیة 

T4) 18 ( 5وتتم ھذه العملیة بفعل أنزیم-iodothyronine deiodinase في الأنسجة المحیطة )40. (  
مما ) 39(ًوقد یعود سبب ھذا الإنخفاض الى تراكم المنغنیز في الدماغ مسببا تلف بعض خلایاه وبالأخص الخلایا الدوبامینیة     

ًة مستوى الدوبامین الذي یلعب دورا مھما كمنظم لفعالیة وإفراز ھرمون َّیؤدي الى قل ًTSH 31( المحفز لإنتاج ھرمونات الدرقیة (
  .وبالتالي یؤدي الى إنخفاض مستویاتھا في مصل الدم 

یز من أماكن  ومن جانب آخر ، ربما یعود سبب ھذا الإنخفاض الى نقص الحدید نتیجة التسمم بالمنغنیز ، إذ یمتص المنغن  
 -5، ویؤدي نقص الحدید الى إنخفاض مستوى ھرمونات الدرقیة في البلازما وانخفاض فعالیة أنزیم ) 14(إمتصاص الحدید 

deiodinase ومن ثم إنخفاض تحویل ّT4 الى T3 ، كما یقلل من إستجابة خلایا الدرقیة لھرمون TSH) 28 ( ویقلل من فعالیة
Thyroid Peroxidase) 19(ّومن ثم یقلل من بناء ھرمونات الدرقیة ) المحتوي على الحدیدالأنزیم . (  

 أن إنخفاض ھرمونات الدرقیة في الجرذان المعاملة بكلورید المنغنیز ناتج عن إنخفاض كمیة الیود المأخوذة (5)ذكر الباحث     
  .َّمن قبل الغدة الدرقیة مما یؤدي الى إنخفاض بناء ھرمونات الدرقیة وإفرازھا  

   ولوحظ أن إعطاء المنغنیز یؤدي الى إنخفاض فعالیة الغدة الدرقیة ، وھذا یفسر على أساس أن المنغنیز یؤثر بشكل مباشر في 
  ) . (49 الغدة الدرقیة hyperplasiaالغدة الدرقیة إذ یؤدي الى تلف وفرط تنسج

ً الإثنین معا بصورة متزامنة مع المنغنیز الى التقلیل من سمیة ً    في المقابل ، أدت المعاملة بالسیلینیوم والحدید كلا على حدة أو
  .  في مصل الدم T4 وT3المنغنیز ورفع مستوى ھرموني الدرقیة 

ًوقد یعود ذلك الى أن السیلینیوم یعد من مضادات الأكسدة القویة التي تلعب دورا مھما في حمایة الخلایا والأنسجة ضد الإجھاد      ً ّ
الذي  GSH-PX (Glutathione peroxidase(بیروكسیدیز   لأن السیلینیوم یدخل في تركیب أنزیم كلوتاثیونالتأكسدي ، وذلك
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ّویعمل على تحلیل البیروكسیدات داخل الخلایا ومن ثم یحمي الخلایا من التلف ) 15(یعد من مضادات الأكسدة المھمة والمعروفة 
  ) .32(الحاصل نتیجة الأكسدة 

ّ الفعال T3الى T4      الذي یحول ھرمون Iodothyronine deiodinaseنیوم العنصر الأساسي المكون لأنزیم كما یعد السیلی    
وبذلك فإن إعطاء السیلینیوم یؤدي الى زیادة مستوى ھذا الانزیم ومن ثم زیادة فعالیة الغدة ) 8(المسؤول عن فعالیة الغدة الدرقیة 

 لھا Thioredoxin reductase (TrxR) و Peroxidase مثل Seزیمات المحتویة على  فإن الأن،بالإضافة الى ذلك . الدرقیة 
  ) .12(القدرة على حمایة الغدة الدرقیة من البیروكسیدات 

ً كما یلعب الحدید دورا مھما في تحفیز النشاط الأفرازي للغدة الدرقیة من خلال تأثیره في فعالیة أنزیم    ًThyroid Peroxidase 
(TPO)إذ یحفز ) 55(الأولى من صناعة ھرمونات الدرقیة  توي على الحدید والمسؤول عن تحفیز الخطوات المح ،TPO نقل 
iodine الى thyroglobulin وبذلك فإن نقص الحدید یقلل من فعالیة TPO 19( ویتداخل مع بناء ھرمونات الدرقیة. (  

ل في الأشخاص المصابین بفقر دم نقص الحدید مقارنة مع أقT4 وT3    وأوضحت الدراسات في الإنسان بأن مستوى ھرموني 
   .(12)ات الدرقیة الى مستواھا الطبیعي وإن إعطاء الحدید سبب رجوع ھرمون،السیطرة 

  
 TSHھرمون محفز الدرقیة 

ملة بكلورید  في مصل الحیوانات المعاTSHَّ   أظھرت النتائج الحالیة حصول إرتفاع معنوي في مستوى الھرمون المحفز الدرقیة 
   .(36)وقد توافقت ھذه النتائج بحسب ما ذكره . المنغنیز مقارنة مع مجموعة السیطرة

 نتیجة المعاملة بالمنغنیز عن طریق نظام T4 و T3ّ   وقد فسر سبب ذلك إستجابة الى النقص الحاصل في مستوى ھرموني الدرقیة 
 بین مستوى ھرمونات الدرقیة وبین النخامیة الأمامیة من جھة ، Negative feedback systemالتغذیة الإسترجاعیة السالبة 

فإذا إنخفض مستوى ھرمونات الدرقیة تنبھ تحت المھاد من خلال تحریر الھرمون المحرر ) 20(وتحت المھاد من جھة أخرى 
یة لتحریر ھرمون  والذي یعمل على تحفیز الغدة النخامThyrotropin releasing hormone (TRH)لمحفز الغدة الدرقیة 

TSH) 54 ( وبھذه الآلیة یزداد مستوى TSH أو ربما یعزى سبب إرتفاع مستوى ھرمون  .في المصل TSHترسب   زیادة  الى 
  .ّمما أدى الى حدوث خلل في إفرازات ھذه الغدة ) (9   النخامیة  المنغنیز في الغدة

ًكلا على حدة أو الإثنین   Fe وSe نتیجة إضافة TSHركیز ھرمون ومن جانب آخر ، أشارت النتائج الحالیة الى إنخفاض ت     
ًمعا بصورة متزامنة مع التجریع بالمنغنیز ، وقد یفسر سبب ذلك الى الفعل التآزري للسیلینیوم والحدید في كسح الجذور الحرة التي 

دة الأنزیمیة والمسؤول عن حمایة  الذي یعد من أقوى مضادات الأكسGSH-Px في تركیب أنزیم Seتضر بالجسم ،  اذ یدخل 
  ) .24(الخلایا ضد الضرر الناتج من الإجھاد التأكسدي 

كما قد یعود ذلك الإنخفاض الى إرتفاع مستوى ھرمونات الدرقیة التي تؤثر في تحت المھاد من خلال میكانیكیة التغذیة      
  ) .TSH) 29في الغدة النخامیة ویقلل من إفراز ھرمون  الذي بدوره یؤثر TRHالإسترجاعیة السالبة فتقلل من إفراز ھرمون 

 
  

یبین تأثیر سیلینات الصودیوم  وكبریتات  الحدیدوز  في مستوى بعض المعاییر الھرمونیة في ): 1- 1(جدول 
  .ذكور الجرذان المعاملة بكلورید المنغنیز لمدة اربعة اسابیع 

  المعاییر   
  المجامیع

T3 
(ng/ml) 

T4 
(Mg/dl)  

TSH 
(MIU/ml)  

C  1.01±2.36 
a 

0.09±3.22 
a  

0.11±0.59 
c  

G1  0.03±1.12 
c  

0.27±1.73 
c  

0.08±1.54 
a  

G2  0.06±2.29 
a  

0.13±3.11 
a  

0.09±0.64 
c  

G3  0.11±1.85 
b  

0.08±2.65 
b  

0.03±0.77 
b  

G4  0.15±2.34 
a  

0.12±3.18 
a  

0.02±0.61 
c  

  . الخطأ القیاسي ± الأرقام تمثل المعدل -
  .بین المجامیع ) P<0.05( المختلفة تشیر الى وجود فروق معنویة  الحروف-
- C : تمثل مجموعة السیطرة.  
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-  G1 : من وزن الجسم ) كغم / ملغم150(تمثل المجموعة الأولى المعاملة بكلورید المنغنیز.  
- G2 : كغم/  ملغم0.5(وسیلینات الصودیوم من وزن الجسم، ) كغم / ملغم150(تمثل المجموعة الثانیة المعاملة بكلورید المنغنیز (

  .من وزن العلیقة 
- G3 : كغم  / ملغم30(من وزن الجسم، وكبریتات الحدیدوز ) كغم / ملغم150(تمثل المجموعة الثالثة المعاملة بكلورید المنغنیز (

  .من وزن العلیقة 
- G4 : كغم/ملغم 0.5( من وزن الجسم، وسیلینات الصودیوم )كغم  / ملغم150(تمثل المجموعة الرابعة المعاملة بكلورید المنغنیز (

  .من وزن العلیقة ) كغم/ ملغم30(وكبریتات الحدیدوز  من وزن العلیقة، 
  

  انزیمات الكبد
ً أظھرت نتائج التحلیل الإحصائي ارتفاعا معنویا في مستوى انزیمات     ًASTو ALTو  ALP المعاملة بالمنغنیز  في الحیوانات

 أشاروا  الى نالذی   (42 ,5)  مع ما ذكره ولم تتفق،(41 ,10)وقد اتفقت ھذه النتائج مع ماتوصل إلیھ كل من  .یطرة مقارنة مع الس
إذ أكد أن تعرض الحیوانات الى تراكیز عالیة من ) 27( كما توافقت ھذه النتائج مع ماتوصل الیھ .عدم وجود فروق معنویة بینھما

   .Transaminases الخلایا الكبدیة مع إرتفاع مستوى أنزیمات necrosisّالمنغنیز یؤدي الى تنخر 
 وقد یعود سبب ذلك الإرتفاع الى التسمم الكبدي المستحدث من قبل المنغنیز والناتج من تجمع المنغنیز نفسھ في الخلایا الكبدیة    
ّ یؤدي الى تلف الخلایا الكبدیة وتحطمھا ومن ثم مما) 10(إذ أن للمنغنیز ألفة خاصة للأنسجة الغنیة بالمایتوكوندریا كالكبد ) 41(

  .تحرر أنزیماتھا الى مجرى الدم 
 أدت المعاملة بالمنغنیز الى حدوث الإجھاد التأكسدي عن طریق تكوین الجذور الحرة وخاصة أصناف ،  ومن جھة أخرى 
الخلایا الكبدیة مما یؤدي الى تنكس ھذه  والبروتینات والدھون في DNA التي تسسبب تحطم الـ ROS (48)الأوكسجین الفعالة 

كما یحفز المنغنیز تكوین الفجوات  . ASTوALT الخلایا وتحطمھا ومن ثم نضوج محتویاتھا الى مجرى الدم ومنھا أنزیمي 
  ) .49(وزیادة بیروكسدة الدھون بالكبد ) 41(الدھنیة في الخلایا الكبدیة 

مما یؤدي الى تجمعھ في الكبد ، إذ أنھ على ) 3(ن المنغنیز سبب غلق قناة الصفراء   وقد یعود سبب إرتفاع أنزیمات الكبد الى أ
من المنغنیز یطرح عن طریق الكبد من خلال إفرازات % 99إلا أن ، الرغم من أن المنغنیز یطرح عن طریق الإدرار والعرق 

   . (11)الصفراء 
د الصفراوي ، إذ یحدث الارتفاع نتیجة أن المنغنیز عمل على غلق  حالة الانسداALPوربما یعكس الارتفاع في مستوى أنزیم    

ّقناة الصفراء  مما یؤدي إلى بقاء أحماض الصفراء في الكبد التي تقوم بإذابة الأنزیم من الغشاء البلازمي لخلایا الكبد وتحفز تكوینھ 
 وتلف نسیج الكبد في cholesthasisنسداد الصفراوي ّاذ فسر الارتفاع في انزیمات الكبد الى حدوث الا) 41(وقد أكد ذلك ) . 57(

  . سنة 15-10ًالعاملین بصناعات المنغنیز خصوصا بعد مرور 
بدراستھ تأثیر كلورید المنغنیز على وظیفة المایتوكوندریا في كبد الجرذان ودماغھا أن كلورید المنغنیز یسبب ) 56(  وقد وجد 

 كما أن تجمع المنغنیز في ،یثبط السلسلة التنفسیة في المایتوكوندریا  وMAO(Monoamine oxidase(إنخفاض فعالیة 
إذ لاحظوا أن تعرض الجرذان لكلورید المنغنیز یؤدي الى تلف نسیج الكبد ) 26(وأكد ذلك .  المایتوكوندریا یثبط تدفق الكالسیوم 

  . تأثیره على الغشاء أو النواة وتنكس الخلایا الكبدیة ، ویكون تأثیر المنغنیز على المایتوكوندریا أقوى من
   ومن جھة أخرى ، أثبتت نتائج الدراسة الحالیة أن للسیلینیوم تأثیر مضاد لتدمیر الخلایا الكبدیة نتیجة المعاملة بكلورید المنغنیز 

ًعند إعطائھ على حدة أو بشكل متزامن مع الحدید ، وقد تحسنت أنزیمات الكبد تحسنا ملحوظا   التحسن خلال ولم یطرأ ھذا. ً
المعاملة بالحدید بمفرده وقد یعود سبب ذلك الى تراكم المنغنیز في انسجة الكبد من جھة وقصر مدة المعاملة من جھة اخرى التي لم 

 إذ (2)وقد أكد ذلك .  تكن كافیة لاسترجاع المستوى الطبیعي لانزیمات الكبد او بسبب قلة جرعة الحدید المستخدمة في المعالجة 
 MDA وإنخفاض مستوى GSH الى علیقة الجرذان المعاملة بالكادمیوم والزئبق قد أدى الى رفع مستوى Seا أن إضافة لاحظو

 على حمایة الخلایا الكبدیة من الإرتشاح Seوبذلك یعمل ،  في المصل ASTو ALT  في الكبد مع إنخفاض مستوى  أنزیمي
  .ق الخلوي والتنكس نتیجة المعاملة بالكادمیوم والزئب

 على حمایة الكبد والكلیة من الضرر التأكسدي الذي تسببھ الجذور الحرة المتزایدة من خلال زیادة فعالیة مضادات Se   ویعمل 
  ).37( وزیادة مستوى الكلوتاثیون Glutathione reductase (GR) وSODالأكسدة مثل 

وأكدت ذلك الدراسات . (37)  وتاثیون المزیل للمواد السامةلایؤثر على أیض المواد السامة ولكنھ یزید من عمل الكل Se    وان
 الى رفع مستوى الكلوتاثیون الذي یعمل على حمایة الخلایا الكبدیة وكذلك إزالة مجامیع Seإذ ادى تجریع الحیوانات بـ ) 24 ,22(

  .ھ مع المركبات الكیمیائیة السامةالأوكسجین الفعالة من خلال ارتباط
ً وفر حمایة ضد الضرر الذي یصیب الكلیة والكبد وسبب تحسنا ملحوظا HgCl2 للجرذان المحقونة بـ Seعطاء إن إ(13)   ووجد   ً

 من خلال كبح الجذور الحرة وزیادة فعالیة مضادات الأكسدة في الجسم وتثبیط تفاعل الزئبق ALP وAST  وALTفي مستویات 
   .Sulfhydrylمع مجامیع السلفاھیدریل 
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 من خلال تثبیط Hepatic fibrosis الى علیقة الجرذان قلل من تلیف الكبد E وفیتامین Seلوحظ أن إضافة ، ى    ومن جھة أخر
ً التي تلعب دورا مھما في عملیة تكوین الألیاف في الكبد Hepatic Stellate Cells (HSCs)فعالیة خلایا  ًLiver 

fibrogenesis) 45. (  
  
 

لصودیوم  وكبریتات  الحدیدوز  في بعض انزیمات الكبد في ذكور الجرذان یبین تأثیر سیلینات ا): 2- 1(جدول 
  .المعاملة بكلورید المنغنیز لمدة اربعة اسابیع 

  المعاییر
  المجامیع

AST 
(U/L) 

ALT 
(U/L)  

ALP 
(U/L)  

C  0.9±37.8 
c 

1.2±26.6 
c  

0.39±82.5 
c  

G1  1.5±61.3 
a  

0.05±54.3 
a  

0.98±125.2 
a  

G2  0.5±48.4 
b  

0.6±38.4 
b  

1.3±96.6 
b  

G3  1.9±59.7 
a  

0.02±52.2 
a  

0.66±122.8 
a  

G4  0.2±38.7 
c  

1.1±28.1 
c  

1.7±84.7 
c  

  . الخطأ القیاسي ± الأرقام تمثل المعدل -
  .بین المجامیع ) P<0.05( الحروف المختلفة تشیر الى وجود فروق معنویة -
- C : تمثل مجموعة السیطرة.  
-  G1 :من وزن الجسم ) كغم / ملغم150(لى المعاملة بكلورید المنغنیز تمثل المجموعة الأو.  
- G2 : كغم/  ملغم0.5(من وزن الجسم، وسیلینات الصودیوم ) كغم / ملغم150(تمثل المجموعة الثانیة المعاملة بكلورید المنغنیز (

  .من وزن العلیقة 
- G3 : كغم  / ملغم30(من وزن الجسم، وكبریتات الحدیدوز ) كغم /غم مل150(تمثل المجموعة الثالثة المعاملة بكلورید المنغنیز (

  .من وزن العلیقة 
- G4 : كغم/ملغم 0.5(من وزن الجسم، وسیلینات الصودیوم ) كغم  / ملغم150(تمثل المجموعة الرابعة المعاملة بكلورید المنغنیز (

  .من وزن العلیقة ) كغم/ ملغم30(وكبریتات الحدیدوز  من وزن العلیقة، 
  

  المعاییر الدمیة
في عدد كریات الدم الحمر وتركیز الھیموكلوبین وحجم ) P<0.05(   أشارت نتائج الدراسة الحالیة الى حصول إنخفاض معنوي 

ة السیطرة، وھذه النتائج تتفق مع الخلایا المرصوص بعد التجریع بكلورید المنغنیز ولمدة أربعة أسابیع مقارنة مع مجموع
)30,35 .(  

   ویمكن أن یعود سبب ذلك الإنخفاض الى نقص إمتصاص الحدید من قبل الأمعاء لقدرة المنغنیز على الإرتباط بدل الحدید 
ومن ) 21(ید الممتص من قبل الأمعاء في مواقع الإرتباط نفسھا التي یتم فیھا إمتصاصھ ونقلھ مما یؤدي الى إنخفاض مستوى الحد

  .ّثم إنخفاض تركیز الھیموكلوبین وعدد كریات الدم الحمر في الجرذان المعاملة بالمنغنیز
   كما إن الإنخفاض المعنوي قد یكون بسبب إنخفاض مستوى ھرمونات الدرقیة التي لھا دور مھم في عملیة تكوین الدم 

Haemopoiesis وبالأخص عملیة تكوین كریات الدم الحمر Erythropoiesis وذلك من خلال تأثیرھا في عمل 
) 1( في نخاع العظم على تكوین خلایا الدم Stem cells المفرز من الكلیة والذي یحفز الخلایا الجذعیة  Erythropoietinھرمون

 مما یؤدي الى في ألانسجة المحیطیةO2 ّ یؤدي الى قلة معدل الأیض ومن ثم قلة الإحتیاج للأوكسجین T3و T4 إذ أن قلة إفراز.  
  ) .47(قلة إنتاج الأرثروبیوتین ومن ثم قلة تكوین كریات الدم الحمر 

 الذي Delta – aminolevulinic acid dehydratase (ALAD)   وربما یفسر سبب الإنخفاض الى تثبیط المنغنیز لأنزیم 
ًیلعب دورا مھما في المراحل الأولى من التصنیع الحیوي لجزیئة الھیم الذي ی   ) .25(عّد المكون الأساس للھیموكلوبین ً

ّ   فضلا عن ذلك ، قد یعزى سبب ھذا الإنخفاض الى أن التسمم بالمنغنیز یؤدي الى تولید الجذور الحرة  التي تعمل على ) 33(ً
إن المنغنیز كما ) . 44(ّأكسدة الدھون غیر المشبعة في أغشیة كریات الدم الحمر مما یؤدي الى زیادة ھشاشتھا وسرعة تحللھا 
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 ، ومن H2O2 المسؤول عن إزالة الأضرار الناتجة من بیروكسید الھیدروجین  Glutathioneیؤدي الى تثبیط فعالیة الكلوتاثیون
ًفي داخل كریات الدم الحمر محدثا بذلك الضرر في غشاء الكریة وسھولة تكسرھا H2O2 ّثم سوف تزداد الجذور الحرة ویتراكم 

)17. (  
ًة الى ذلك ، قد یعود الى دور المنغنیز التراكمي داخل الجسم محدثا تاثیرات سلبیة ، إذ یتراكم المنغنیز في داخل كریات      بالإضاف

  )  .16(ًالدم الحمر مما یعرقل وظیفتھا محدثا فقر الدم 
لوبین وحجم الخلایا ك وفي المقابل ، أظھرت النتائج وجود إرتفاع معنوي في معدل عدد كریات الدم الحمر وتركیز الھیمو

ً كلا على حدة أو الاثنین معا بشكل متزامن مع المنغنیز مقارنة مع الحیوانات Fe و Seالمرصوص في الحیوانات التي أعطیت  ً
  .التي جرعت بالمنغنیز فقط 

التي تعد المكون  في حمایة الدھون غیر المشبعة Se   وربما تفسر الزیادة الحاصلة في معدل عدد كریات الدم الحمر الى دور 
الرئیس لأغشیة كریات الدم الحمر من عملیات بیروكسدة الدھون ومن ھنا سوف یحمي كریات الدم الحمر من التحلل الدموي 

Haemolysis) 51 (. ویلعب Se دورا مھما في حمایة الھیموكلوبین من الأذى التأكسدي من خلال كونھ یعد المكون الأساسي ً ً
 الذي یحفز heme oxygenase-1 في تنظیم Seكما یؤثر مستوى ) . 53( في كریات الدم الحمر  الموجودGSH-PXلأنزیم 

 وأحادي أوكسید الكاربون وأیون الحدید ، إذ لوحظ أن  Biliverdinالخطوات الأولى من أیض الھیم ویحول الھیم الى بیلیفردین
  ) .heme oxygenase-1) 38 یزید من مستوى Seنقص 

  ) .43(والولایات المتحدة ) 53( في الفیتنام anemia والإصابة بفقر الدم Seنالك علاقة بین إنخفاض مستوى    وقد وجد أن ھ
ً دورا مھما في عدد من العملیات البایلوجیة حیث یعد عنصرا مھما في تنظیم وظیفة الغدة الدرقیة Se   بالإضافة الى ذلك ، یلعب  ً ً ً

  .زیادة إنتاج كریات الدم الحمر ّومن ثم ) 6(وزیادة إنتاج ھرموناتھا 
إذ یحتوي ) 52(من حالات فقر الدم % 60-40 بمفرده أو بالتزامن مع عناصر أخرى یقلل حوالي Fe   ولوحظ أن إعطاء 

  ) .4(من الحدید الموجود في الجسم % 70ًالھیموكلوبین تقریبا 
  
  

 في بعض المعاییر الدمیة في ذكور یبین تأثیر سیلینات الصودیوم  وكبریتات  الحدیدوز ): 3- 1(جدول 
  .الجرذان المعاملة بكلورید المنغنیز ولمدة اربعة اسابیع 

  المعاییر     
  المجامیع

Hb 
(g/100ml) 

PCV 
(%)  

RBC 
)/106x3 ملم( 

C  0.22±14.5 
a 

1.2±41.8 
a  

0.17±8.5 
a  

G1  0.71±8.8 
d  

0.31±31.2 
d  

0.08±4.1 
e  

G2  0.4±10.8 
c  

0.8±36.9 
c  

0.15±6 
c  

G3  0.88±12.5 
b  

0.6±39.3 
b  

0.11±7.2 
b  

G4  0.5±14 
a  

1.3±41.2 
a  

0.09±7.9 
ab  

  . الخطأ القیاسي ± الأرقام تمثل المعدل -
  .بین المجامیع ) P<0.05( الحروف المختلفة تشیر الى وجود فروق معنویة -
- C : تمثل مجموعة السیطرة.  
-  G1 :من وزن الجسم ) كغم / ملغم150( المنغنیز تمثل المجموعة الأولى المعاملة بكلورید.  
- G2 : كغم/  ملغم0.5(من وزن الجسم، وسیلینات الصودیوم ) كغم / ملغم150(تمثل المجموعة الثانیة المعاملة بكلورید المنغنیز (

  .من وزن العلیقة 
- G3 : كغم  / ملغم30(سم، وكبریتات الحدیدوز من وزن الج) كغم / ملغم150(تمثل المجموعة الثالثة المعاملة بكلورید المنغنیز (

  .من وزن العلیقة 
- G4 : كغم/ملغم 0.5(من وزن الجسم، وسیلینات الصودیوم ) كغم  / ملغم150(تمثل المجموعة الرابعة المعاملة بكلورید المنغنیز (

  .من وزن العلیقة ) كغم/ ملغم30(وكبریتات الحدیدوز   من وزن العلیقة،
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*Effect of selenium and iron in the levels of thyroid hormone 
and liver enzyme and hematological parameters in male rats 
treated with manganese chloride  
 

Ihsan R. Ibrahim                                                    Wejdan M. kadhem    

Ihsanbrhmi@yahoo.Com                         Hamidkamal_2000@ yahoo.Com 
 
Summery                                                                        
 The aim of this study was to determine the toxic effects of manganese in the thyroid 
gland and some of the biochemical and hematological parameters as well as assess the 
role that could be played by each of selenium and iron to reduce the toxic effects of 
manganese in male rats for four weeks. 
    Use in this study (35) an animal of male rats were divided randomly into five groups , 
the first group(C): it as control group  was given saline physiological and given bush 
normal , the second group( G1): that given manganese chloride  concentration of  150 mg 
/ kg of body weight per day , the third group( G2): which given manganese chloride 
concentration of 150 mg / kg of body weight was also given sodium Selenate 
concentration of 0.5 mg / kg of diet per day , the fourth group( G3): which given 
manganese chloride concentration of 150 mg / kg body weight was also given ferrous 
sulfate concentration of 30 mg / kg of diet per day , the fifth group( G4): that given 
manganese chloride concentration of 150 mg / kg of body weight was also given sodium 
Selenate concentration of 0.5 mg / kg of diet and ferrous sulfate concentration of 30 mg / 
kg of diet daily .  
   After the end of experiment were  studied the following parameters : the hormonal 
parameters included (Thyroxin hormone T4  and Triiodothyronine hormone T3 , Thyroid 
stimulating hormone TSH) and liver enzymes included (AST, ALT, ALP) and 
hematological parameters included  (red blood cells count ,hemoglobin concentration and 
packed cell volume ) in male rats . The results showed that given manganese chloride in 
rats has led to a significant decrease (P <0.05) in the level of the Thyroxin  hormone T4  
and Triiodothyronine hormone T3 with a significant increase in the level of thyroid 
stimulating hormone TSH in study.a significant increase (P <0.05) in the level of 
enzymes of ALT, AST and ALP in the term of study.a significant  decrease  (P <0.05) in 
the rate of red blood cells count  and the  hemoglobin concentration and packed cell 
volume  for a period of four weeks . 
  Animals that given of Sodium Selenate and ferrous sulfate separately or both, and 
simultaneously with manganese chloride  in groups G4, G3, G2 has led to obtain a 
significant improvement in studied parameters compared with the group G1 which given 
manganese chloride and soon sometimes for control group, especially in the group G4 , 
which given the best results due to the synergistic action of elemental selenium and iron 
in reducing the toxic effects caused by manganese . 
 
Key word : selenium, iron, thyroid, liver, blood, manganese . 
* The Research is A part of PH.D Dissertation in the case of the second researcher . 
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