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 شكر و تقدير 

 

ا من نعمة على ما انعم به علين أولاسلطانه، و الشكر لله  عظيمالحمد لله حمدا يليق بجلال قدرته و 

و ما كنا ا الحمد و الشكر لله عز و جل الذي هدانا و ووفقن ي وهبنا اياه،القلم و نصيب العلم الذ

فبدونه ما كان  نا إلى إتمام هذا العمل،الحمد والشكر لله الذي سدد خطانا ووفق لنهتدي لولا أن هدانا،

 إذاينجز و لولاه ما كنا نجني ثمرة مجهودنا، فالحمد لله حتى يرضى و لله الحمد  أنلهذا العمل 

 . رضى

 إلى: الامتنانشكر و بأسمى عبارات ال ي في هذا المقام إلا أن أتقدملا يسعنفي نهاية هذا العمل 

 ه على إنجاز و إتمام هذا البحث، حيث كان نعم المشرفالأستاذ بوزرنة نورالدين على إشراف

  له الشفاء العاجل ان شاء الله. أتمنىبنصائحه الموجهة و إرشاداته الهادفة ، كما 

التي  التسهيلاتو تقديمه لي كل  لأستاذ مصارح محفوظ على مساعدتها الجزيل كما اخص بالشكر

 .بقبوله إتمام العمل معيو  اللحظات أصعبكانت مصدر ارتياح كبير في 

 لجنة المناقشة لتكرمهم مناقشة هذا البحث: أعضاءجميع  إلى و الشكر موصول

 الذي يشرفني قبوله رئاسة لجنة المناقشة. كشريد الزين الأستاذ 

على تشريفهم لي بقبولهم  عبداللهبن جامع  الأستاذ بولقنافد فوزي والأستاذ  بصلي عبد القادر، الأستاذ

  هذا البحث.مناقشة 

كما أتقدم بالشكر الجزيل للأستاذ جرو زهير على مساعدته و تقديمه لي كل التسهيلات التي كانت 

 مصدر ارتياح كبير في أصعب اللحظات.

 .هدا البحث إتمامو ساعدني في  كل من قدم يد العون من قريب أو من بعيد إلى موصول و الشكر

 

  لامية ملاحي



 إهداء

 

نهر الحنان  يمل العطاء إلى من حاكت سعادتي بخيوط منسوجة من قلبها إلى إلى الينبوع الذي لا

  .والدتي العزيزة المتدفق

في طريق النجاح الذي من أجل دفعي  بشيءبالراحة والهناء الذي لم يبخل  إلى من سعى لأنعم

 .تقي سلم الحياة بحكمة وصبر إلى والدي العزيزعلمني أن أر

 .الاعزاء يتخوهم فؤادي إلى أختي وايلهج بذكرا إلى من حبهم يجري في عروقي و

 .دون استثناء أقاربيو  أهليكل  إلى

 .الأوفياء أصدقائي إلى

من علمونا حروفا من ذهب وكلمات من درر وعبارات من أسمى وأجلى عبارات في العلم  إلى

إلى من صاغوا لنا علمهم حروفا ومن فكرهم منارة تنير لنا سيرة العلم والنجاح إلى أساتذتنا 

 .الكرام

 .كل من ساهم في انجاز هذه الدراسة إلى

 .ا البحثهدي هذأ
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 ملخصال
 

 
 

 ملخصال

 وبالت الهدف من هذا البحث هو دراسة التاثيرات المضادة للاكسدة و الايجابية لكلوريد الك

الداء بمصابة و سيلينيت الصوديوم على تغيرات بعض المعايير البيوكيميائية و المؤكسدة عند الفئران ال

عضاء، الشرب، وزن الاالسكري. من خلال دراسة تاثير هذه المواد على تغيرات الوزن، استهلاك ماء 

 فئران بد عندالمعايير البيوكيميائية و الدموية، الغلوتاتيون و كذلك الدراسات النسيجية للكلى و الك

Wistar albinos ان بكلوريد عولجت الفئر .المصابة بالداء السكري التجريبي الناجم عن حقن مادة الالوكسان

جويف ميلي مول المحضر في ماء الشرب، و سيلينيت الصوديوم الذي تم حقنه في ت 2الكوبالت بجرعة 

 يوم من المعالجة تم ذبح الفئران بعد ليلة  28. بعد ميلي مول/ كلغ/ اليوم 5بجرعة البطن 

 تهلكة ء المسمن الصوم. اشارت النتائج الى ان الداء السكري ادى الى انخفاض الوزن، ارتفاع كمية الما

  معنوي الى ارتفاع معنوي في اوزان كل من الكلى، الخصيتين، القلب و الرئة مع انخفاض غير و ادى

لمعايير اا على في وزن الكبد و لكنه لم يؤثر على وزن الطحال، البنكرياس و المخ. اثر الداء السكري ايض

ثية، الثلا ليسيريداتسترول، الغالبيوكيميائية، حيث ادى الى ارتفاع معنوي في تركيز الغلوكوز، الكول

  اميلاز، الليباز( -TGO ،TGP ،ALP ،αبعض الانزيمات )نشاط  الدهون، اليوريا، حمض اليوريك،

الغلوتاتيون )الكلي،  تركيزبينما  LDHالالبومين، البيليريبين الكلي، نشاط انزيم . بينما تركيز و تركيز الحديد

 غنيزيوم،تركيز الكالسيوم، الم في حين لم يتاثر معنويا.انخفض  ، القلب، الطحال و المخ(الخصيتين

ارتفاع  كري فيلمباشر و الغلوتاتيون في الكبد. من حيث المعايير الدموية تسبب الداء السالبيليريبين ا

ى عدد ؤثر علالهيماتوكريت، انخفاض عدد خلايا الدم الحمراء و تركيز الهيموغلوبين معنويا و لكن لم ي

سيجية نغيرات ظهرت الدراسات النسيجية للكبد و الكلى ان الداء السكري تسبب في تخلايا الدم البيضاء.ا

يلينيت الكوبالت و س كلوريدة بمركب جلااثرت على بنية العضو و وظيفته. لكن المعمرضية مختلفة، 

ى ا التقريب و عملت على تحسين و استعادة المؤشرات السابقة الذكر الى تاثيرات ايجابية الصوديوم ادت

ا را رئيسيعبا دوقيمها العادية. اذا ما يمكننا استنتاجه ان مركب كلوريد الكوبالت و سيلينيت الصوديوم ل

 مرض هذاخفض حدة الميتابوليزم التاكسدي الناتج عن  مما يؤدي الىكعوامل قوية مضادة للاكسدة، 

    سبة.   بشرط مراعاة الجرعة المنا ،الوقاية من تطور هذا المرض بالتالي والسكري 

 اكسدي.ليزم التلميتابوينيت الصوديوم، الالوكسان، اداء السكري، كلوريد الكوبالت، سيلال الكلمات المفتاحية:

 



Résumé 
 

 
 

Résumé 

L’objectif de ce travail est d’évaluer les effets antioxydants et bénéfiques du chlorure  

de cobalt et du sélénite de sodium sur la variation de quelques paramètres biochimiques  

et oxydatifs chez les rats rendus diabétiques. En étudiant les effets de ces substances sur  

la variation de la prise du poids corporel, de la consommation de l'eau de boisson, du poids  

des organes, des paramètres biochimiques et hématologiques, de la teneur en glutathion, ainsi 

que des études histologiques des reins et du foie chez des rats Wistar albinos atteints de diabète 

expérimental induit par l'alloxane. Les rats ont été traités avec du chlorure de cobalt à une dose 

de 2 mmol dans l'eau de boisson et du sélénite de sodium injecté dans la cavité abdominale  

à une dose de 5 mmol/kg/jour. Après 28 jours de traitement, les rats ont été euthanasiés après  

une nuit du jeûne. Les résultants ont indiqué que le diabète a diminué la prise de poids  

a augmenté la consommation d'eau et a conduit à une augmentation significative du poids  

des reins, des testicules, du cœur et des poumons, avec une diminution non significative du poids 

du foie, mais n'a pas affecté le poids de la rate, du pancréas et du cerveau. Le diabète  

a également affecté les paramètres biochimiques, avec une augmentation significative de la 

concentration de glucose, du cholestérol, des triglycérides, des lipides, de l'urée, de l'acide urique 

et de certaines activités enzymatiques (TGO, TGP, ALP, α-amylase et lipase) et de la 

concentration en fer. Tandis que l'albumine, la bilirubine totale, l'activité enzymatique LDH et la 

concentration en glutathion (rein, testicule, cœur, rate et cerveau) ont été significativement 

diminuées, mais la concentration en calcium, en magnésium, en bilirubine directe et en 

glutathion dans le foie n'a pas été affectée. En termes de paramètres sanguins, le diabète  

a entraîné une augmentation significative de l'hématocrite et une diminution du nombre de 

globules rouges et de la concentration d'hémoglobine, en revanche le nombre des globules blancs 

n'a pas été affecté. Les études histologiques du foie et des reins ont montré que le diabète a cause 

divers changements histo- pathologiques qui ont affecté la structure et la fonction des organes. 

Par ailleurs, le traitement par chlorure de cobalt ou le sélénite de sodium a montré des effets 

positifs et a rétabli tous les paramètres approximativement à leurs niveaux normaux. Pour 

conclure, le chlorure de cobalt et le sélénite de sodium ont probablement joué un rôle clé en tant 

que puissants facteurs antioxydants contre le métabolisme oxydatif provoqué par le diabète. Par 

conséquent, ils pourraient être apportés à la réduction du développement de cette maladie,  

à condition que la dose appropriée soit considérée. 

Mots- clès : Diabète, chlorure de cobalt, sélénite de sodium, alloxane, metabolisme oxydatif.  
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Abstract 

The aim of this study was to evaluate the antioxidant and the beneficial effects of cobalt 

chloride and sodium selenite on the variation of some biochemical and oxidative parameters  

in diabetic rats. By studying the effect of these substances on the variation of body weight gain, 

drinking water consumption, organ weights, biochemical and hematological parameters, glutathione 

content, as well as histological studies of kidney and liver in Wistar albinos alloxan diabetic rats.  

The rats were treated with cobalt chloride at a dose of 2 mmol in the drinking water and sodium 

selenite injected intraperitoneally at a dose of 5 mmol/kg/day. After 28 days of treatment, the rats 

were euthanized after an overnight fast. The results showed that diabetes decreased body weight gain, 

increased water consumption and led to a significant increase in kidney, testes, heart, and lung 

weights, with a non-significant decrease in liver weight, but did not affect spleen, pancreas and brain 

weights. Diabetes also affected biochemical parameters with significantly increased levels of glucose, 

cholesterol, triglycerides, lipids, urea, uric acid and some enzyme activities (TGO, TGP, ALP,  

α-amylase and lipase) and iron concentration. While albumin, total bilirubin, LDH enzyme activity 

and glutathione concentration (in kidney, testis, heart, spleen and brain) were significantly decreased. 

However concentrations of calcium, magnesium, direct bilirubin and glutathione concentration in liver 

were not affected. Regarding blood parameters diabetes caused a significant increase in hematocrit,  

a decrease in red blood cell count and hemoglobin concentration, but did not affect white blood cell 

count. Histological studies of the liver and kidney showed that diabetes caused a variation  

histo- pathological changes that affected organ structure and function. However, the administration 

of cobalt chloride or sodium selenite has shown positive effects and restored all the previous 

parameters approximately to their normal values. To conclude, cobalt chloride and sodium selenite 

probably played a key role as antioxidant potent factors against oxidative metabolic provoked  

by diabetes. Therefore, they might be contributed in reduction of this disease development, 

provided the appropriate dose is considered. 

Key- words: Diabetes, cobalt chloride, sodium selenite, alloxan, oxidative metabolism.   
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6-PGD :6- phosphogluconate déshydrogénase  

 ADH: antidiurétique ormoneH 

ADIPOR1: Adiponectin receptor 1 
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2CO: dioxyde de carbone  
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GLUT: glucose membranaires du Transporteurs 

GOD: Glucose oxydase 
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 المقدمة

  

 مختلف تصيب التيالواسعة الانتشار  المستعصية ،المزمنة الامراض أحد السكري داءال يعتبر

 El-khodary et؛ Togo, 2010) معين جنس على ولا محدد عمر على يقتصر لا انه العمرية، حيث الفئات

al., 2022) والنفسية معا الجسمية الصحة على نظرا لانعكاساته العصر؛ بمرض يعرف جعله ما. 

 

، يعاني أكثر من Organisation mondiale de la santé (OMS, 2011)وفقاً لمنظمة الصحة العالمية 

مليون شخص من اضطرابات التمثيل الغذائي للكربوهيدرات المصنفة تحت مصطلح "السكري". لقد  220

 (Wild et al., 2004)لمية وباء أصبح هذا المرض مشكلة صحية عامة حقيقية، واعتبرتها منظمة الصحة العا

 Fédération Internationale du Diabèteسكري وفقا للاتحاد الدولي للسكريو قد قدرعدد المصابين بالداء ال

 (FID)  700و  2030مليون سنة  578مليون شخص و من المتوقع ان يصل هذا العدد الى  463بـ  2019سنة 

ية يضلسكري هو مجموعة من الأمراض الأداء اال .(Atlas mondial de diabète, 2019) 2045مليون سنة 

 Sharma)التي تتميز بفرط سكر الدم المزمن الناتج عن خلل في إفراز الأنسولين و / أو عمل هذا الهرمون 

et al., 2008 ؛Patterson et al., 2019 ؛Kim, 2022).  كونه بالغدد المتعلقة الامراض من يعد انه كما 

 يعدل بدوره الذي الانسولين عمل ضعف منه و البنكرياس مستوى على يحدث الذي الخلل خلال من يظهر

الى  والفيروسية؛ بالإضافة المناعية الأفعال و ردود الوارثة بين أسبابه تنوعت الدم. و قد في السكر نسبة

 في التوازن اختلال في تكمن فقط لا كداء السكري النفسية. فخطورة الخطر كالسمنة و الضغوط عوامل

، القلب لاسيما للفرد، العامة على الصحة مضاعفاته في الأكبر الخطورة تكمن بل الغلوكوز استقلاب عملية

 و غيرها.  الأعصاب، العين، الكلى

 

،  stress oxydantللإجهاد التأكسدي السكر في الدم هو أحد الأسباب الرئيسية تركيز أن ارتفاع

الإجهاد عرف . ي(Malardé, 2012)يساهم بشكل كبير في تطور مضاعفات مرض السكري  بدوره والذي

من  radicaux libres التأكسدي بأنه اختلال التوازن بين العمليات الكيميائية الحيوية لإنتاج الجذورالحرة

 Browne et)من ناحية أخرى défenses antioxydantes ناحية وتلك الخاصة بالدفاعات المضادة للأكسدة 

al., 2008 ؛Powers et al., 2010). 

 

لعلاج  ، يمكن تقديم خيار علاجي فريدالتأكسدي في مضاعفات مرض السكري الإجهاد دخللت نظرا

ذات القدرة  micronutrimentsمرض السكري من خلال استخدام مضادات الأكسدة أو المغذيات الدقيقة 

 .(Taylor, 2005)العالية المضادة للأكسدة 
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حيث يلعب دور هام في تركيب  (Lison, 1996)الهامة في الجسم  مركباتيعتبر الكوبالت من ال

. كما يعمل على تنشيط العديد من (Jose et al., 1988؛ Bouman et al., 1986)B12 (cobalamine )الفيتامين 

 ,Lison؛ Taylor et Marks, 1978)المرافقات الإنزيمية ، و الإنزيمات التي لها دور هام في الميتابوليزم 

 Smith et؛ Klucik et Palcovicova, 1973)و نقصه في الجسم يؤدي إلى الإصابة بمرض الأنيميا  (1996

Fisher, 1973) . 

 

لسيلينيوم ارف عهمية كبيرة في تغذية الإنسان. يله أmicronutriment عنصر غذائي دقيق  السيلينيوم

ذلك بفضل و، يد من الوظائف البيولوجية الأخرىالقوية ، ويقوم بالعدمضادات الأكسدة  بانه ينتمي الى

في  وص. يتدخل، على وجه الخص(Sélénoprotéines)مجموعة من البروتينات التي تحتويه و المرتبطة به 

أنواع  مكافحة بعضمنة، بعض الأمراض المز ناتجة عنالradicaux libres الجذور الحرة  الجسم من حماية

هو  و Glutathion peroxydase للـ و في وظيفة المناعة. السيلينيوم هو أحد المكونات الأساسيةالسرطان أ

 . (Barchielli et al., 2022؛ Rakotovao, 2009)إنزيم مضاد للأكسدة 

 

 يلسكراو نظرا لوجود علاقة ما بين انخفاض تركيز سكر الغلوكوز عند الحيوانات المصابة بمرض 

  (Saker et al., 1998؛ Ybarra et al., 1997) chlorure de cobaltتحت تأثير مركب كلوريد الكوبالت  

لتأثير اأي بمعنى آخر  (Can et al., 2005؛ Ayaz et al., 2004) sélénite de sodiumت السلينيوم يو سيلين

، أردنا مختلفة من عدة مصادر الغلوكوزت السيلينيوم على تخليق سكر يالتثبيطي لكلوريد الكوبالت و سيلين

ايير ض المعلينيوم على بعت السييفي هذا البحث أن نقوم بدراسة تأثير مركب كلوريد الكوبالت و سيلين

المواد  يدراتية،جانب التغيرات التي حدثت لسكر الغلوكوز. هذه المعايير تشمل المواد الكربوهالى الأخرى 

 تغيرات: و ذلك عن طريق دراسة مواد الدهنية.البروتينية، و ال

 الدهنية( لمواد)المواد الكربوهيدراتية، المواد البروتينية، و ا اسابق المذكورة تركيز المعايير . 

  بتخليق سكر الغلوكوز.  تي لها علاقةبعض الإنزيمات المختارة  و النشاط 

 الغلوتاتيون. تركيز 

 بعض المعادن. تركيز 

 .بعض المعايير الدموية 

 .الدراسة النسيجية للكلية و الكبد 

كب المحدث بواسطة مادة الألوكسان، لمعرفة تأثير مر يو هذا عند فئران مصابة بمرض السكر

 ختلفة.عادة تخليق سكر الغلوكوز من مصادر مإت السيلينيوم على نظام يكلوريد الكوبالت و سيلين
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I- يمرض السكر: 

 :و أنواعه يتعريف مرض السكر -1

 وراثيةة  ب يييةة ) تجةة نةع نةأس أسة ا ان (Seo et al., 2004) هو حالة أيضية مزمنة يمرض السكر 

. يتصةةب  ورةةور فيةة   ةة  (Hartman-Petrycka t al., 2022؛ DeFonzo et al., 1977) ائيةةة ذو غا

المةا   ،(Silva et al., 2002 ؛Telbert et Willoquet, 2000) هوعليزم الكر وهيأرات  ال روتينات  الةأميتا و

هرمةوع  ةراز إ ه الوواهر ناتجة نع نقص أو نأمو ك  هذ  (Chapfon et Zhimin, 1999)ِ لكتروليتاتلإو ا

 ,.Silva et al)  أو فية   ة  وويهتة  ،(Perilleux et al., 1999؛ O’Brien et Granner, 1996) الأنسةوليع

 ,hyperglucosurie (Clintonو ال ةو   hyperglycémieرتهةا  تركيةز السةكر  ة  الةأم إلى إ يؤأي مما (2002

 .(Staehr et al., 2001) كوز  أو انفهاض حساسية الفلايا ليغيو(Perilleux et al., 1999؛ 1998

 

 نأس انوا  نذكر اهمرا: يو لمرض السكر 

 .((Type I  الميتمأ نيى الأنسوليع يمرض السكر -

 .(Type II)غير الميتمأ نيى الأنسوليع  يرض السكرم -

 الكيوي. يمرض السكر -

 الكاذ . يمرض السكر -

 يوضح انوا  الأا  السكري  اس ا  و انراض ك  نو  مع الانوا  المذكورس. (1) الجدول

 

 :أعراض مرض السكري -2

 :الأعراض الحادة -2-1

الحموضةة  :أس أنةراض فبيةرس منرةاتؤأي الإصا ة  مرض السكري مةع النةو  الأو  إلةى ورةور نة

؛ Domart et Berneuf, 1981)الفيونيةة و هة  ارتهةا  تركيةز الأجسةام الكيتوتيةة نتيجةة زيةاأس تحية  الةأهوع 

Clinton, 1998)   اأس تسةكر  روتينةات  زيةضبرا ات    ميتا وليزم الغييسريأات الثلاثية  الكولسةترو  و الإ

  :ثةة رتهةةا  تركيةةز السةةكر  ةة  السةةوائ  فةةار  فيويةةة )ما ا  ةة  حالةةةو هةةذ تأوع تةةأف  الإنزيمةةا ال روتينةةات

 .Lysine  (Hennen, 1996)  و Argenineالريموغيو يع  و  قايا الحمضيع الأمنييع 

لةى غي و ةة  ةرب الأسةموزية ) ارتهةا  الأسةموزية ال لازميةة  ممةا يةؤأي إ ن  يةؤأي إ أما النو  الثان 

 ,.Metais et al؛ Domart et Berneuf, 1981) تركيةز سةكر الةأمرتهةا  ا لةى ورةور حالةة جهةاب نتيجةةإ

1988) . 
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 .يأنواع مرض السكر(: 1) جدول

 

 النسبة النوع

(%) 

 الفئة

 المصابة

 المراجع الأعراض الأسباب

مرض 

 يالسكر

المعتمد 

على 

 الأنسولين

Type I)) 

 الأطفال 15 - 10

 المراهقين

 أي عمر

 عوامل وراثية -

 عوامل مناعية -

 عوامل خارجية )الفيروسات( -

 ل.ارتفاع تركيز الغلوكوز في الدم والبو -

 فراز الأنسولين.إنقص  -

 البروتينات و الدهون. زيادة هدم -

 كثرة العطش، الجوع و التبول. -

 ارتفاع تركيز الأجسام الكيتونية. -

 جفاف البشرة. -

 التهاب الأوعية الدموية.  -

 ارتفاع الضغط الدموي. -

 الوزن. نقص -

(Bloom et Ireland, 1981؛ Charle 

et Danaud, 1981؛ Domart et 

Berneuf, 1981؛ Metais et al., 

 ,.Nair et al ؛Khiati, 1993 ؛1988

 ,Mosol ؛Hennen, 1996 ؛1995

 Patterson؛ Darmaun, 2002 ؛1997

et al., 2019 ؛Kim, 2022.) 

 

مرض 

 يالسكر

غير 

المعتمد 

على 

الأنسولين 

(TypeII) 

البالغين  90 - 85

 40بعد 

 سنة

 عوامل وراثية -

 البدانة و قلة النشاط. -

نقص المستقبلات النوعية  -

 للأنسولين.

 فراز هرمون الأنسولين.إعوز  -

 ل.ارتفاع تركيز الغلوكوز في الدم والبو -

 كثرة العطش، الجوع و التبول. -

ارتفاع في الأسموزية الخلوية  -

 والبلازمية.

 اع تركيز الجذور الحرة.ارتف -

 التهاب الأوعية الدموية. -

(Gaucher, 1965؛ La grande 

encyclopedie, 1973؛ Ducimetiere 

et al., 1980؛ Bloom et Ireland, 

 ؛Neusholme et Leech, 1983 ؛1981

Etienne, 1990؛ Mathieu, 1995؛ 

Jaouhari et al., 1999؛ 

Seghrouchni et al., 2002  .) 

ض مر

 يالسكر

 الكلوي

 خلل في تركيب الأنابيب الكلوية. - - -

 عادة امتصاص سكر الغلوكوز.إعدم 

 تركيز السكر في الدم عادي. -

 ارتفاع تركيز السكر في البول. -

 كثرة التبول. -

(Williams et Tomson, 1965؛ 

Berneuf et Demart, 1982؛ Khiati, 

 (. Perilleux et al., 1999 ؛1993

مرض 

 يلسكرا

 الكاذب

الأطفال و  -

 الكبار

)تورم  ADHفراز هرمون إعدم  -

 الغدة النخامية(

 ستقلاب الماء.إاضطراب في  -

 كثرة الشرب و التبول )بول مخفف(. -

 حدوث جفاف للجسم. -

(Domart et Berneuf, 1981؛ 

Ruckebusch, 1981؛ Perilleux et 

al., 1999) 
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 :الأعراض المزمنة -2-2

و فاصةة  (Pazaglu et al., 2004)الترا  الأونيةة الأمويةة   :ه  و ر نس ة    النو  الثان تكوع أك 

 Konukoglu et ؛Giugliano et al., 1996) الشرايين لى تصي  إ مما يؤأي (Massol, 1997)الأونية التاجية 

al., 1999؛ Zelko et al., 2002) و كةذل  الترةا  الأونيةة الأمويةة الأ يقةة  (Talbert et Willoquet, 2000) 

 (Zelko et al., 2002؛ Konukoglu et al., 1999)مةع الهئةة المصةا ة   % 40) تصةي   الفاصةة  النيهرونةات

نتيجةة اليةوز الكيةوي نيةى  ( Massol, 1997؛Hennen, 1996)لةى ارتهةا  تركيةز ال روتينةات ال وليةة إ تةؤأي 

 . (Etienne, 1990) ة  الضةغب الةأموي الشةريان    رتهةاترشيح الأم و تزأاأ هذه الأنراض نتيجةة تبةور الا

؛ Cataracte (Hinokio et al., 1999لةةى ورةةور مةةرض إيةةؤأي أونيةةة الشةة كية لييةةيع ممةةا ترةةا  و كةةذل  ال

Zelko et al., 2002).   سةنة مةع الإصةا ة  15و هةذا  يةأ حةوال(Charle et Danaud, 1981؛ Hennen, 

.  الإضةا ة إلةةى  (Clinton, 1998 ؛VanDam et al., 1995)ية . كمةا لةوحو ورةور أمةراض نصة (1996

 ,Etienne)جيأية موضيية  الترا اتو ه  ن ارس نع  (Domart et Berneuf, 1981)ورور الترا ات مزمنة 

تورر فاصةة  ة  المسةال   (Etienne, 1990 ،Clinton, 1998)أو  كتيرية  (Hennen, 1996) برية  :(1990

   (Yildiz et al., 2002)لةى زيةاأس تكةويع الجةذور الحةرس إكمةا يةؤأي النةو  الثةان   .(Etienne, 1990)ال وليةة 

   .(Jain et al., 1989 ؛Lahrman, 1977)الفلايا الأموية الحمرا   و نقص مأس حياس

   

  :التجريبي يمرض السكر -3

ث حية الإنسةاعننةأ حأاث  ننةأ الحيوانةات التجري يةة لأجة  مير ةة أصة  و تةاثير هةذا المةرض إ يمكع

أو  مع أحأث هذا النةو   Von Mering et Minkowski  1980 (Charle et Danaud, 1981)ييت ر اليالميع 

 نسةةة ة السةةةكر  ةةة  الةةةأم  ارتهةةةا كيةةة  لي نكريةةةاا ننةةةأ الكةةةلا   يةةةوحو مةةع التجةةةار  حيةةةث  امةةةا  استئصةةةا  

ع برية  المةرض نةحأاث هذا النةو  مةع إ . و يمكعتركيز الأجسام الكيتونية ارتها  نتيجة و ال و  ثم الموت

 ة  ةةراز أو نمةة  هرمةةوع الأنسةةوليع  حيةةث هةةذا الأفيةةر لةة  نةةأس ووةةائب تيمةة  نيةةى تيةةأي  نسةةإالتةةاثير نيةةى 

  :السكر    الأم و نذكر منرا

البا ةة  نيةى  أافيرا ليحصولى إ غشية الفلايا اليضيية و الأهنيةنميية نق  الغيوكوز ن ر أ يشجع -

 .(Gaucher, 1965) ةاللازم

 ملإنةزييشجع تكويع الغييكوجيع مع الغيوكوز و تفزين   ة  الك ةأ واليضةلات نةع برية  تنشةيب   -

glycogène synthétase  ،glucokinase (Gaucher, 1965). 
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 الأحمةةةاض الامنيةةةة  :يثةةة ب نمييةةةة تكةةةويع الكر وهيةةةأرات مةةةع مصةةةاأر غيةةةر كر وهيأراتيةةةة مثةةة  -

كة  مةع  و ألة  نةع برية  تث ةيب نشةاب ( Gaucher, 1965؛West et Todd, 1951)  ة  الك ةأ و الغييكوجيع

 .pyruvate carboxylase ،phosphoénol pyruvate carboxylase (Neusholme et Leech, 1983) الإنزيميع

   نقةة  الأحمةةاض ( Darmaun, 2002؛Nair et al., 1995) يزيةةأ مةةع نمييةةة تفييةة  ال روتينةةات -

 ,West et Todd)لى نقص النيتروجيع    الةأم إ تفيي  الأحماض النووية مما يؤأي تن ي  منية ليفلايا  أولآا

1951). 

 ,West et Todd) يقي  مع تحرر الأحماض الأهنية يسانأ نيى  نا  الأهوع    الأنسجة الأهنية و -

1951).  

 

 .(1) الشكلفيصرا    أما أنراض نقص الأنسوليع  يمكع تي

 

 ,Gaucher) ةةةةراز هرمةةةةوع الأنسةةةةوليع  الاستئصةةةةا  الكيةةةة  لي نكريةةةةاا يمكةةةةع التةةةةاثير نيةةةةى إ

أو الحقع المتكرر لمستفيصات هرمونية تيم  نيى ر ع تركيز السةكر ، ( Charle et Danaud, 1981؛1965

حقةع هرمونةات   adrenalineحقةع هرمةوع   antohypophyse ،cortico-surrénaleمستفيصات  :   الأم مث 

 ,β (Gaucherفاصة تيم  نيى تفري  الفلايةا ال نكرياسةية نع بري  حقع مواأ كيميائية أو  الغأس الأر ية

 :مث  ( 1965

 

- Alloxane :  مشةةت  مةةع ال ريميةةأات ييمةة  نيةةى تفريةة  الفلايةةاβ  يثةة ب ا ةةراز هرمةةوع الأنسةةوليع 

(Gaucher, 1965؛Charle et Danaud, 1981 ). 

 

- Streptozotocine :  مضةاأ حيةوي يهةرز مةع  بةرStreptomyces achromagenes   لة  نهةا نمة

 .(Gaucher, 1965)الألوكساع 

 

- Diazoxine :    تركي   الكيميائ  يشLes sulfamides فلايةا لكع ل  تاثير نكسة   يثة ب إ ةراز ال

β (Gaucher, 1965 ). 
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  الأهوعميتا وليزم  زياأس        يا واسبة الفلا مع الغيوكوز سلاستهاأنقص ا       زياأس هأم ال روتينات  

                                                                      

 تكويع الكيتونات                                        زياأس سكر الأم                              تفيي  الغيوكوز                         

   

 زياأس كيتونات الأم        زياأس سكر ال و                          زياأس نيتروجيع الأم                     

 فرا  ال و  إزياأس                                                          

 

  قأ الصوأيوم                           جهاب الفلايا                                                       

                                                                            

 افتناق الفلايا                                                                                               

                        

 لأورس اضيب     تنشيب  شرس              ضيب الأورس                                         

 المفية    الأأريناليع                   الأموية                      قأ ال وتاسيوم               

                            

 زياأس تكويع حمض اللاكتي   الأم                                       ل و احت اا ا                            

                                           

                           

 

 .(Tepperman, 1968)تأثير نقص الأنسولين في الجسم  (:1) شكل

 

 

 

 

 

 نقص الأنسولين

 جهاب الجسم

 ضيب الأورس الأموية

 زياأس الحموضة الميتا وليزمية غما  و الموتلإا
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II- الكوبالت: 

مةع الجةأو  .  27مةع الجةأو  الةأوري )المو ةع  (VIII B)المجمونةة الكو الت هو الميأع النا    ة   

  Fe (Z = 26)ييأ الكو الةت احةأ اليناصةر الكيميائيةة الانتقاليةة المرمةة  ة  الب ييةة  يصةنب  ة  زمةرس الحأيةأ 

 . يتميةز  صةةلا ت  الياليةة و لميانةة  ذو لةةوع زمةاأي  ضةة  ننةةأ أرجةة حةةررس الغر ةةة  Ni (Z = 28)و النيكة  

ا  أرجةةة انصةةراره و غييانةة   و لةة  الكثيةةر مةةع الفصةةائص المشةةا رة ليحأيةةأ و النيكةة  و ييةةأ مةةاأس و ارتهةة

 م  1735 حةةةوال  سةةةنة Georg BRANDTمغنابيسةةةية  امتيةةةاز و  ةةةأ اكتشةةةه  اليةةةالم الكيميةةةائ  السةةةويأي 

 . (Greenwood et Earnshaw, 1997) و استفيص  مع فامات 

حجةم    الكو الةت   الكو الةت الصةي  يت يةور  ة   نيةة سأاسةية مع الصي  تحأيأ المييومات الفاصةة 

وزنةا مةع القشةرس  % 0.00023 يكوع الكو الةت، (Guesmia, 2017 ؛Tinouche, 2010) °a  =2.051 A الش كة

  . الثلاثةةةةةيع مةةةةةع حيةةةةةث الانتشةةةةةار  و ييةةةةةأ المصةةةةةر الاساسةةةةة  لينيكةةةةة المرت ةةةةةة  ةةةةة  الارضةةةةةية  و يةةةةةات 

Greenwood et Earnshaw, ) مروريةة الكونغةةو الأيمقرابيةة و زام يةةاج و هةذه الفامةات توجةةأ  ة  كنةةأا 

1997) . 

 

 :الخصائص الفيزيوكيميائية للكوبالت -1

 هةةةةةةةذا مةةةةةةةا يجيةةةةةةة  توزييةةةةةةة  الالكترونةةةةةةة  الفةةةةةةةارج  كةةةةةةةالات  27الكو الةةةةةةةت نةةةةةةةأأه الةةةةةةةذري  

  1s2 2s2 2p6 3s2 3p6 3d7 (24s73d] Ar[) فةر  مشةية و نوةائر ا   يمتية  نويةر واحةأ مسةتقر و هةو

 ؛Ben Belkacem, 2012)  3+، 2+و يمكةةع اع يتواجةةأ  ةة  حةةالت  اكسةةأس همةةا ) Co57 ،Co60ميةةروب منرةةا 

Audion, 2013؛ Walton, 2013)  الجدددول. يمكننةةا تيفةةيص اهةةم الفصةةائص الهيزيوكيميائيةةة ليكو الةةت  ةة  

(2).  

 

 :تطبيقات الكوبالت -2

الميةةاأع  إلةةىأنةة  يضةةاب  إذ (Métaux durs)  ةالصةةيالكو الةةت ميةةأع يةةأف   ةة  تكةةويع الميةةاأع  

 tungstène ،silicium ،titane ،vanadium :لتكثيةةةةةةب أجزائرةةةةةةا مثةةةةةة   métaux carboniquesالكر ونيةةةةةةة 

(Chappuis, 1991)  مةع الكو الةت تسةتغ   ة  المجةا  الصةنان  الميةأن   % 80حيةث(Stokinger, 1981) 

ا كمة  .منيوملكروم النيكة  الأل  وهذا  مزج  مع مياأع أفر  )ااتالسياراع والصنانة الكرر ائية  البير:مث 

. (Chappuis, 1991)متزاجات ليحةرارس الشةأيأس لإيستيم     صنانة الهولاذ لأن  ييم  نيى الر ع مع هذه ا

ع . كما يسةتيم  كميةو(Plalinsek et Newkirk, 1979)الفزب ملاح الكو الت    صنانة الزجا  وتستيم  أ

  Agency for toxic substances and؛Smith et Carson, 1981) ال رني  و الح ر     البلا 
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 (: الخصائص الفيزيوكيميائية للكوبالت.2جدول )

 

 المراجع القيمة الخصائص

؛ Co (Tinouche, 2010 الرمز الكيميائ 

Mahjabin, 2011 ؛Bran, 

؛ Godillot, 2012؛ 2012

Audion et al., 2013) 

 

 

 

 

 

 

 Z = 27 يأأ الذريال

 التوزيع الالكترون 
24s7[Ar] 3d 

  يزي انتقال  تصنيب الينصر

 نوام  يوري سأاس   ال نية ال يورية

 رماأي  يزي اليوع

 غ/ مو  58.39 الكتية المولية

  يكومتر 125 نصب القبر الذري

 صي   يوري المورر )الحالة الهيزيائية 

 °م 1495 أرجة الانصرار

 °م 2927 أرجة الغيياع

 غير منح     الما  الذو انية

   T=20°C )ننأ nΩ.m 62.4 المقاومة الكرر ائية

 الكثا ة 

 )ننأ أرجة حرارس الغر ة 

 3غ/ سم 8.90

السةةةةةية الحراريةةةةةة الموليةةةةةة 

  T=20°C)ننأ 

24.81 j/mol.K 
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disease registry, 1992؛Beyersmann et Hartwig, 1992 )  نامة  هةام  ة  صةنانة المحهةزات و ييت ةر

(Morrat, 1979). 

 رة  متنونةة  (Haguenoer et Furon, 1982)أما تب يقات الكو الت  ة  المجةا  الب ة  الغةذائ  و ال يبةري 

 facteurالمسةتيم  كيامة  مضةاأ لمنيميةا  B12 (Calabresa et al., 1985)حيث يأف     تركية  الهيتةاميع 

anti-pernicieux  ضةأ مةرضBierner (Agency for toxic substances and disease registry, 1992) .

أمةا  ة   .cyanide (Nagler et al., 1978 ) ب ة  نةلا  التسةمم  EDTA-dicobaltique كمةا يسةتيم  مركة 

 .(Chappuis, 1991)ع كيوريأ الكو الت يستيم  كميح  غذائ   إالب  ال يبري 

 

 ية للكوبالت:الوظيفة البيولوج -3

و  ةة  سةةنة   (Chappuis, 1991) ةة  القةةرع اليشةةريع  إلالةةم تيةةرب الوويهةةة ال يولوجيةةة ليكو الةةت  

 ة   أنة  يةأف   إذ، (Lison, 1996) الإنسةاعاتضحت أهميةة الكو الةت كونة  ييت ةر ننصةر هةام لتغذيةة  1948

م الةذي يحتةوي نيةى الكو الةت و ييت ر المرك  الرةا (Verhamme, 1973) % 4 نس ة  B12 تركي  الهيتاميع

أع هذا الهيتاميع لة  أور هةام  ة  اليأيةأ مةع الووةائب ال يوكيميائيةة  ة   إذ  (Lison, 1996) الإنساع   جسم 

 ,Lison ؛Verhamme, 1973) الإنزيميةةةالجسةةم  كمةةا ييمةة  نيةةى التحهيةةز الكيميةةائ  لييأيةةأ مةةع التهةةانلات 

 succiniqueحمةةض  إلةةى  méthylmaloniqueتحويةة  حمةةض    وméthionine: تفييةة  و نافةةذ كمثةةا  (1996

(Chappuis, 1991؛Lison, 1996 ) و ل  أور كذل     تفيي  الريموغيةو يع  ة  الجسةم. أي نقةص  ة  هةذا  

الهيتةةاميع يكةةةوع سةةة  ا لورةةةور مةةةرض الأنيميةةةا لأع الريموغيةةةو يع يةةةأف   ةةة  تكةةةويع كريةةةات الةةةأم الحمةةةرا  

(Verhamme, 1973). 

  (Lison, 1996)ع و الثةأييات غيةر المجتةرس لا يسةتبيع تفيية  هةذا الهيتةاميع  ة  الجسةم جسم الإنسةا 

ت ت الكو الةةلكةةع  كتيريةةا الهيةةورا المتواجةةأس  ةة  القنةةاس الرضةةمية ليمجتةةرات تسةةتبيع تفييقةة  انبلا ةةا مةةع أيونةةا

(Chappuis, 1991؛Lison, 1996 ) لةةذل   رةةو ييت ةةر ذو مصةةأر فةةارج  ننةةأ الإنسةةاع .(Lison, 1996)  

فص . و تتةراوح الكميةة اليوميةة ليهيتةاميع ننةأ الشة(Underwood, 1975)يستبيع الحصو  نيي  مةع الغةذا  

. حيةث (Lison, 1996)مكةغ مةع الكو الةت  0.012مكغ و ه  توا   حصو  الشفص نيى مةا ييةاأ   3ال الغ 

تيع يهةرز مةع بةرب  يةض تكةوع متييقةة  يامة  ذاتة  )ن ةارس نةع غييكةو رو B12نس ة امتصةاص الهيتةاميع 

   ةة  حالةةة غيا ةة % 2 ةة  حالةةة تواجةةأه و     %70الفلايةا الجأاريةةة ليميةةأس   حيةةث تكةةوع نسةة ة الامتصةةاص 

(Leboulanger, 1977). 

 

كما ييي  الكو الت أور هام أاف  الجسم إذ أن  ييم  نيةى تنشةيب و تنوةيم نمة  اليأيةأ مةع اليوامة   

  Cytochrome P450  و كةةةةذل  الإنزيمةةةةات مثةةة :  Acétyle coenzymeمثةةةة :  Co-facteurالمرا قةةةة 
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lipoprotéine lipase ،tyrosine iodinase (Lison, 1996) و إنزيمةةات ميتةةا وليزم الرةةيم  (Maines et 

Kappas, 1974؛Dematties et Gibbs, 1976 ؛Maines et al., 1976 ) كمةةا يةةأف   ةة  تكةةويع  

érythropoïétine مكةةو روتين  يهةةرز مةةع نفةةا  اليوةةم يسةةتيم  لنضةة  فلايةةا الةةأ)ن ةةارس نةةع هرمةةوع غي 

  و كةذل  اليامة  الةذي ييمة  نيةى تفيية  ( Janda et al., 1965؛Brown et Meineke, 1958)الحمةرا   

و لة  أور كةذل   (Elinder et Friberg, 1986)كريات الأم الحمرا  و هةذا  احتمةا  تةأف  الحأيةأ و النحةاا 

و يحةث نيةى تفيية   ( Calabresa et al., 1985؛Perry et Schoeder, 1954)ي  ة  تيةأي  الضةغب الةأمو

métallothionine   الك أ   (Institut National de Recherche et de Sécurité, 2000 ) . 

 

 استقلاب الكوبالت:  -4

 :صالامتصا -4-1

 يمكع ليكو الت أع يأف  إلى الجسم نع بري  إحأ  البرق التالية: 

 تصاص عبر الجهاز التنفسي )الاستنشاق(:الام -

و هذا    حالة الكو الت نيى شك  مسحوق حيةث يمةتص المسةحوق المستنشة  و يفةزع  ة  الةرئتيع  

نةأ ثم يمتص   ب . كما لوحو أع أكسيأ الكو الت يتم امتصاص   سرنة مع برب النسي  الرئوي وفاصةة ن

 ة   % 1.1إلةى  0.33 بمن  إلا نس ة  يييةة تقةأر  ىي قحيث لا  (Weinzier et Webb, 1972)تواجأ الأكسجيع 

 .(Wehner et Craig, 1972)أيام  4 -3رئة الهار  يأ 

 الامتصاص عبر الجلد: -

 ,.Chritie et al؛Wehlberg, 1973)و هذا ننأما يكوع    حالت  السائية  لكع لا يمكع  يةاا كميتة   

1976 ). 

 المعوي ) الهضم(: -الامتصاص المعدي -

الكو الت الممتص نع بري  الرضم يفزع    المفاب الميةوي ثةم يحةرر  واسةبة النسةي  البلائة    

. إع وهذا يرجع إلى إمكانية برحة  مةع ال ةو  و الهضةلات % 45-5و لا تكوع النس ة الممتصة كيية     نس ة 

الإنسةةةاع امتصةةةاص الكو الةةةت ن ةةةر القنةةةاس الرضةةةمية يييةةة  نمييةةةة امتصةةةاص ننصةةةر الحأيةةةأ ننةةةأ الهةةةار و 

(Velberg, 1971؛Thomson, et Velberg, 1972 )و هذا ييوأ إلى أع بريقة النهاذية ليينصةريع متشةا رة  . 

  حيةث لةوحو ننةأ الإنسةاع أع نقةص (Schade et al., 1970)ليةة النقة  و نهةا المسةتق لات آكمةا لرمةا نهةا 

 ,Chappuis؛Velberg, 1971)قية  الحأيةأ يةؤأي إلةى ارتهةا  امتصةاص الكو الةت أوع التغييةر  ة  بريقةة ن

الميةةوي ليكو الةةت يتةةاثر  اليوامةة  الغذائيةةة  مةةثلا تةةو ر الأل ةةوميع  -. كمةةا أع الامتصةةاص الميةةأي( 1991

albumine   و اللاكتوزlactose   يسانأاع نيى امتصاص(Underwood, 1975). 
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   التوزيع:   -4-2

و لا يتةراكم  صةهة افتياريةة  ة  نضةو مةا  يةةأ يتةوز  الكو الةت ننةأ الإنسةاع كمةا ننةأ الحيةواع و هةة 

  حيث لوحو أع نس ة الكو الت تكةوع مرتهيةة  ة  الةرئتيع  الكيةى (Gregus et Klassen, 1986)التيرض ل  

. أمةا 4O3Co60  ،CoO60 (Underwood, 1975)و الك أ و هذا ننأ الكي  الميرض لأكسيأ الكو الت الموسةوم 

الك ةأ  (Alessio et Dell’Orta, 1988)يحتوياع نيةى أك ةر نسة ة مةع الكو الةت  ننأ الإنساع  اع الك أ و الكيى

/5وحأه يحتوي نيى حوال  
. كمةا لةوحو أنة  يتةوز  ( 1972alSmith et ,.)مةع الكو الةت الكية   ة  الجسةم  1

اع  كمية ك يرس    الك ةأ  الكيةى و القية  و هةذا ننةأ اسةتيما  الكو الةت الةذائ  نةع برية  الرضةم ننةأ الهئةر

(Hollins et McCullough, 1971؛Stenberg, 1983؛Alexanderson, 1988 )  و نهةةا النتيجةةة يمكةةع

 ,Gregus et Klassen) ملاحوترةا ننةأ الأرانة  الميرضةة ليكو الةت نةع برية  الرضةم أو الحقةع الوريةأي

1986). 

  نةةأ الهئةةراع سةةانات مةةع نمييةةة الرضةةم ن 4إلةةى  3كمةةا يورةةر الكو الةةت  ةة  منحنةةى الةةأم  يةةأ حةةوال   

 ةةت مةةع  ةة  شةةكي  الحةةر أو المث érythrocytesو هةةذا مةةا ي ةةيع أع الكو الةةت يكةةوع أافةة  فلايةةا الةةأم الحمةةرا  

  و لا يقتصةةر وجةةوأه  ةة  (Institut National de Recherche et de Sécurité, 2000)الريموغيةةو يع 

رية  بحيث يتم نقي  نع  (Merrit et al, 1984)كريات الأم الحمرا  و ال يضا   قب و لكع يوجأ    المص  

 مةع النسة ة % 25. أمةا اليوةام  رة  تحتةوي نيةى حةوال  (Jones et Pzrkins, 1965)حام  و هو الأل وميع 

المقةأرس  تركيزالكو الةت نسة ة توزيية  وضةحي (3الجدول رقم ). و (Taylor et al., 1977)الموجوأس    الك أ 

يةث ح   أنسجة مفتيهة مافوذس مع  ئراع  يأ أس و  مةع الأراسةة   المبياب الضوئ  ذو الامتصاص الذري

 .(Taylor et Marks, 1978)ميغ / كغ مع كيوريأ الكو الت تحت الجيأ  40 بحقنت  جرنة مقأرس 

 

 الطرح: -4-3

إع نمييةة الةةتفيص مةةع الكو الةةت ننةةأ الإنسةةاع تةةتم أساسةةا نةةع بريةة  ال ةةو  حيةةث تيت ةةر الكييةةة هةة  

  أمةا الكميةة القيييةة (Scansetti et al., 1985؛Smith et Carson, 1981)مييةة البةرح اليضةو الأساسة  لي

مكغ /   مع الجرنةة تورةر  ة  ال ةو   190إلى  50المت قية  يمكع برحرا مع الهضلات  حيث لوحو أع مع 

لةوحو  . كمةا( Schroeder et al, 1967؛Tipton et al., 1966)مكغ / يةوم تورةر  ة  الهضةلات  60إلى  23و 

يةةتم  % 63سةةا و  24مةةع الجرنةةة تورةةر  ةة  ال ةةو   يةةأ  % 30أنةة   يةةأ الحقةةع التحةةت الجيةةأي ليكو الةةت  ةةاع 

كمةةا أث تةةت التجةةار  أع ثيثةة  الجرنةةة أيةةام  و النسةة ة المت قيةةة يةةتم برحرةةا مةةع الهضةةلات.  6برحرةةا  يةةأ 

 Taylor et)سةا  24ال و   يأ  يمكع ملاحوترا    Co57ننأ الإنساع مع  intraveineuseالمحقونة    الوريأ 

Marks, 1978). حيث اليأيأ مع التجار  و الملاحوات أث تت أن  ننأ هضم الكو الت  اع  
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وبالت ريد الكفي أعضاء مختلفة عند فئران معالجة بكلو و نسبة توزيعه تركيز الكوبالت(: 3جدول )

(Taylor et Marks, 1978). 

 

 % النس ة )مكغ  تالكو ال اليضو

 الك أ

 الكيية

 ال نكرياا

 البحا 

 الأم

2188 ± 30 

130 ± 10 

32 ± 7 

10 ± 2 

2 ± 2 

11.0 

0.66 

0.16 

0.05 

0.06 
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 ,Gregus et Klassen)الجرنة لا يتم امتصاصرا و إنما يتم برحرا مع ال و  و الهضلات مع  % 80حوال  

 Sorbie)مع الغذا  لا يتم امتصاصةرا  الكو الت المستريكة الجز  الاك ر مع كمية   و هذا ما يث ت أع (1986

et al., 1971). 

 

كما لوحو أع نميية البرح تتم نيى مرحيتيع الأولةى تكةوع سةريية و يةتم الةتفيص  يرةا مةع حةوال    

مةع الجرنةة المحقونةة و تبةرح  ة   ضةية أيةام  و مرحيةة ثانيةة تكةوع  بيئةة حيةث تقةأر  2CoClمع  % 90

ع و يةةتم الةةتفيص منرةةا  مةةأس نصةةب حيةةاس هةةذا الينصةةر  و تفتيةةب مةةأس المةةرحيتي % 10 بروحةةة الكميةةة المب

 . ( Smith et al., 1972؛Baboric et Dusek, 1972)  متصاصالمرك  و بريقة ا حس  نونية

 

 تأثير نقص الكوبالت:  -5

 أث تةةةةت نةةةةأس أراسةةةةات أع أنةةةةراض نقةةةةص الكو الةةةةت  ةةةة  الجسةةةةم  ةةةةأ لوحوةةةةت ننةةةةأ المجتةةةةرات  

لحيةة احيةث يحةأث فية   ة  تركي ة  مةع بةرب الكائنةات  B12ك  هذه التاثيرات لرا نلا ة  نقص الهيتاميع  و

 تةةرس الموجةةوأس  ةة  ميةةأس هةةذه الحيوانةةات   ينمةةا لا يمكةةع ملاحوةةة هةةذه الوةةاهرس ننةةأ الحيوانةةات غيةةر المج

  B12 أمةا نقةص الهيتةاميع .(Underwood, 1975)الغةذائ   B12و الإنساع حيث يكوع لرا نلا ة مع الهيتاميع 

  الةذي يتصةب  ورةور ثلاثةة l'anémie mégaloblaste (maladie de Bierner)نة  يةؤأي إلةى ورةور مةرض  إ

أنةةراض و هةة : أنةةراض هضةةمية  أنةةراض أنيميةةة  و أنةةراض نصةة ية و كةة  هةةذه الأنةةراض ناتجةةة نةةع 

 .(Lehninger, 1985)غيا  اليام  الذات  

 

 سمية الكوبالت:  -6

س لةى ورةور حةالات تسةمم فبيةرإنأيأس أث تت أع زياأس الكو الةت نةع الحةأ الب يية  يةؤأي  أراسات

نةأ تتناس  مةع تركيةز الجرنةة  نةو  المركة  و كةذل  بريقةة أفولة  إلةى الجسةم. ولة  نةأس تةاثيرات سةمية ن

 .(4) الجدولالإنساع و الحيواع نذكر أهمرا    
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 للكوبالت في الجسم. (: يوضح أهم التأثيرات السمية4جدول )

 

 المراجع التاثيرات اليضو

الجراز 

 التنهس 

 يةةةةةةةةةؤثر نيةةةةةةةةةى القنةةةةةةةةةاس التنهسةةةةةةةةةية

و الحويصةةلات الرئويةةة  يةةؤأي إلةةى  

 نسر التنها و كذل  ورور الر و.

(Roche et Layrisse, 1956 )   

يةةةةةؤأي إلةةةةةى زيةةةةةاأس وزع القيةةةةة  و  القي 

 التةةأ    يةةؤثر نيةةى النسةةي  اليضةةي   

لةةى ورةةور احمةةةرار و كةةذل  يةةؤأي إ

 ةةة   ATP يالةةأم و انفهةةاض تفييةة  ا

 الميتوكونأريا.

(Klucif et Palcovicova, 1973؛ Smith et 

fisher, 1973 ؛Clyne et al., 1990؛ Lanwerys, 

1999) 

ضةةبرا ات وويهيةةة و مور ولوجيةةةة إ الغأس الأر ية

(hypothyroidisme    نتيجةةةةةةة تشةةةةةةك

 الأورام.

(Roche et Layrisse, 1956؛ Schirrmacher, 

  ( Prscott et Coll, 1992؛1967

  (Merrit et al., 1984؛Hakanson et al ., 1974) .αييم  نيى تفري  الفلايا  ال نكرياا

يةةؤثر نيةةى الأنا يةة  الكيويةةة و نيةةى  الكيية

  يض الإنزيمات.

(Haguenoer et Furon, 1982؛ Institut 

National de Recherche et de Sécurité, 

2000 )   
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III- :السيلينيوم 

 :نبذة تاريخية -1

 olégoélémentأحأ اليناصر الناأرس    المحيب و هو ننصر اساس   ( se ) ييت ر السييينيوم

essentiel  و يتميز  كون  مع المغذيات الأ يقة الاساسيةmicronurtiment essentiel (Ductos et Favier, 

 نع بري م  1817 سنةاليالية و لقأ تم اكتشا       الجرنات حالة استيما    ايضا  و لكن  سام (2004

 4S02H صنان  لحمض الك ريتالنتا  الا اثنا  Berzelius dois Jakob JonsSué م الكيميائ  السويأياليال

(Tinggi, 2003).  م مع     1957تم اكتشاب الأور الأساس  لينصر السييينيوم    سنة Schwarz et Foltz 

(Schwarz et Foltz, 1957)  الذي أورر أوره الاساس  ننأ الحيوانات و هو التاثير الو ائ  ليتنكا النفري

حيث تم استيمال      .ئ الغذا    النظام استرلاك من فلا  . dégénérescence nécrotique du foieليك أ 

الحيوانات نن  ننأونية الدموية القيب و الأامراض   ضمور اليضلات الحالاتالمرضية: نلا  اليديد من

 أشارت اليديد من الدراسات إلى أع السييينيوم     الوا ع .E أو  يتامين /السييينيوم و   طري  إنطا

 طريقة نمل السييينيوم لم تكن ميرو ة حماية أغشية الخلايا ولكن نيىي ييملاع  شكل تآزر E الهيتاميع و

(Ductos et Favier, 2004) . ال اجث اورر 1973    نام Rotruck (Rotruck et al., 1973)  وجوأ

طريقة   التال  هصل و الثدييات ننأ glutathion peroxydase (GSHPx)السييينيوم    المو ع النشط للإنزيم 

نع بري   1980. لم يتم اث ات أوره الاساس  ننأ ال شر الا    سنوات  Eالهيتاميعنمي  نن تيك الخاصة  

 هذه انيكاا حيث هذه المكملات تيم  نيى sélénite de sodiumسييينيت الصوأيوم استيما  مكملات 

 ,.Robinson et al؛ Van Rij et al., 1979)ألم نضي   :المظاهر السريرية المرتبطة  نقص السييينيوم

 cardiomyopathie endémique du keshan (Keshanكيشاع المستوبع    انتلا نضية القيب   (1981

Disease Research Group, 1979).  

 

يحتوي   روتين 20الآع أكثر من  ميرو اً أصبح وق تيممت أراست   أ ة و استقلا  السييينيوم ت

 السييينيوم أوراً هيكيياً و إنزيمياً . يييبsélénoprotéines (Hatfield et Gladyshev, 2002) نيى السييينيوم

أمراض   السرطاع :مع  ينراأمراض  نأس تطور يؤأي الى البشر ننأنقص السييينيوم  كمضاأ لمكسدس.

 . maladies dégénératives  (Ductos et Favier, 2004)أو الأمراض التنكسية  /الدموية و القيب والأونية

 

 : تعريف السيلينيوم -2

لذي تس    الجذور الحرس  رو ا تيبكسأس الت  تحم  الفلايا مع الييت ر السييينيوم مع مضاأات الأ

 Ductos et)المرك ات الكيمياوية الشأيأس التهان  الت   استبانترا تكويع الجذور الحرس  يم  نيى تأميري

Favier, 2004) . 
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  :وكيميائية و تصنيف السيلينيومالخصائص الفيزي -3

 ماأس ضرورية ليجسم  ،( Se ) رمزه الكيميائ     34ننصر كيميائ  ر م  الذري ) السييينيوم هو 

  يتس   نقص     زياأس نس ة التيرض ليسربانات وهو  Chalcogènesو مضاأ لمكسأس ينتم  الى نائية

ننصر ب يي  ميأن  مع اليناصر الت  تتوز     الب يية    ميوم الصفور و التر ة   ينتم  الى 

 Johan et) غ / مو  78.96ييينيوم ه  المجمونة الساأسة مع الجأو  الأوري   الكتية المولية لينصر الس

Jan, 2007) 685و  °217الغيياع نيى التوال  الذو اع و  أرجة  4.80  الكثا ة° (1997Thérond et al., ) .

 Johan et)    أرجة حرارس الغر ة يكوع السييينيوم    شك  صي  ومستقر و غير  ا   ليذو اع    الما 

Jan, 2007) لمشتركة. و هنا  اليأيأ مع الاشكا  اليضوية و الغير نضوية مع و المذي ات اليضوية ا

 .ولرا فصائص مفتيهة (5الجدول رقم )السييينيوم كما هو م يع    

 

 0 ،(séléniure) 2- :تكا ؤمستقرس وأر ع حالات ئر اليضوي نيى ستة نظا غير يحتوي السييينيوم

(selenium élémentaire)، +4 (sélénite) ،+6 (sélénate). يوجد    الجسم نيى شكل sélénol (R-Se-H) 

أو تحل محل  RS-Se-SR) أو (RS-Se-H الكبريت مع يتحأيمكن أيضاً أع  sélénoéther .(R-Se-R)أو 

-sélénométhionine (Se لتكوين مركبات السييينيوم التناظرية: الأمينية الكبريتية الكبريت    الأحماض

Met) و sélénocystéine .(Se-cys) الباً ما يكوع غcystéine   الشكل البروتون    protonée نند أرجة

مما يسرل الدور    شكل أساس     الشكل الأنيون  sélénocystéine ينما يكوع  يولوجيةيزالحموضة اله

 .sélénoprotéines (Ductos et Favier, 2004)ليسييينيوم     روتينات السييينيوم  catalytiqueالتحهيزي 

 

 الصناعية للسيلينيوم: لاتاعمتالاس -4

 .لياليةالتقنية مع الاستفأامات مع الزرانة الى اليمييات الصنانية ذات ا واسع مجا السييينيوم ل  

 يتم استفأام    : 

  .الصنانة الكرر ائية و الالكترونية و الفلايا الكرروضوئية 

  لسبحية يتاك  و الميالجة ال اك ر مقاومةتكوع ذات   لانتا  الس ائ   سرولةصنانة المياأع

 ليمياأع. 

  . صنانة مواأ التشحيم و الماأس المضا ة لصنانة أيوع التشحيم 

   تص يغ . اليتيوع و لصنانة الزجا  و السرامي 

  غير نضوية . الص اغ الأصنانة الأهانات و الورنيش و 

  . صنانة المباب 
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 .( Simonoff et simonoff, 1991) الطبيعيةالسيلينيوم  : الاشكال الكيميائية الرئيسية لمركبات(5الجدول )

 

 التسمية الصيغة الكيميائية حالة التكافؤ الاختصار

  

 

Se(+IV) 

Se(+VI) 

Se(0) 

Se(-II) 

 

 

, 2-
3, SeO-

3, HSeO3SeO2H
-2

4, SeO-
4, HSeO4SeO2H 

 
-2Se, -Se, HSe2H 

 Composésالمركبات الغير عضوية 

inorganiques 

 Séléniteالسيلينات 

 Séléniateالسيلينيات 

 Sélénium élémentaireالسيلينيوم الجزيئي 

 Séléniureالسيلينيور 

 

 

Se-Met 

 

 

Se-Cys 

 

 

DMSe 

DMDSe 

TMSe 

 

 

 

 

 

Se(-II) 

 

 

 

 

 

COOH2CHNH2)2Se(CH3CH 

 

 

COOH2CHNH2SeCH 

 

 

Se2)3(CH 

2Se2(CH3) 
+Se3(CH3) 

 Composésالمركبات العضوية 

organiques 

Sélénométhionine 

Homologue de la méthionine (acide 

aminé soufré ) 

Sélénocystéine 

Homologue de la cystéine (acide 

aminé soufré ) 

Diméthylséléniure 

Diméthyldiséléniure 

Ion triméthysélénonium 
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 اعنسائية للاو المكملات الغذ  ة )شام و كيام  مضاأ ليقشرسالصنانة الغذائية  الأوائية و الب ي 

(Johan et Jan, 2007) . 

  و كذل  الم يأات الحشرية  مع الييب غذائية ليحيواناتالزرانة كسماأ  مكملات(Simonoff et 

Simonoff 1991 ؛Johan et Jan, 2007). 

 

 المصادر و الاحتياجات الغذائية لسيلينيوم : -5

تـو  ث أع محيسيينيوم يكوع مصأرها الاساس  المواأ الغأائية   حيللانساع و الحيواع احتياجات ا

 نموما .(Tan et al., 1994)ة الأصيية تو رس هذا الينصر     يئ النوام الغذائ  ييتمأ نيىالسييينيوم    

 .(Johan et Jan, 2007)يتواجأ السييينيوم    الأبيمة ال روتينية ) اليحوم و الاسما  ...   

 

ميكرو غرام /  55هو  2000المتحأس    نام     الولايات كمية السييينيوم الموصى  ر     الغذا 

 Food and Nutrition)حيث تيت ر الكمية الكا ية لاحتياجات جسم الانساع اليوم  غض النور نع الجنا  

Board, Institute of Medicine, 2000)90اع المساهمة  راسات تيت ر  نيى الرغم مع أع اليأيأ مع الأ 

 glutathion الانزيم ال لازم  نشابل لتحقي  أ صى  أر (Duffield et al., 1999) غرام ضروريةميكرو

peroxydase نلاوس نيى ذل    هنا  اليأيأ مع .sélénoprotéines تيب الت  يتم تنويم تركي را  شك  مف

 توررا.ٍ يةغير كا  ه الكميةأع هذييتقأ  يض ال احثيع كما مع السييينيوم   مستريكةانتماأاً نيى الكمية ال

لتقيي  فبر  مع الكمية المستريكة    الغذا ية اليأيأ مع الأراسات ان  يج  اع يكوع هنا  مساهمة إضا 

ميكرو غرام/ كغ مع وزع الجسم  1الإصا ة  السرباع.     رنسا   افتيرت جرنة يومية مقأرس  ـ 

(Ducros, 2000). 

غذية الت  تحتوي نيى ال روتيع )الاغذية ال روتينية  مث : )اليحوم  الأسما   المحار  ال يض الا  

 : حيث تقأر النس ة السييينيوم  لكع تو رها الحيوي متغير والح و  .......  ه  الأغنى 

 20  ة.ليماكولات ال حري النس ة  ٪ 50إلى 

  حتو  ر نيى م شك  ك ي ت  تحتويرا الح و  تيتمأ)كمية السييينيوم ال النس ة ليح و   ٪ 80أكثر مع

 . السييينيوم    التر ة الت  نمت  يرا

يأ  تم تحأ ثحي ئ .تتو ر مييومات  ييية  شاع الب يية الكيميائية لمصاأر السييينيوم    النوام الغذا

sélénométhionine  يحوم ال ر والفمائ )القمح و و  الصويا    نيى أن  المرك  الرئيس  ل يض الح و

الت  تحتوي     مياه الشر  (sélénite ،sélénate)تم التيرب نيى السييينيوم غير اليضوي كما الحيوانية. 

 .(Ductos et Favier, 2004) نيى نس ة منفهضة نس ياً مع السييينيوم وتستفأم    المكملات الغذائية
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 لسيلينيوم :ا استقلاب -6

  :الامتصاص -1 -6

 ق الرئةالامتصاص عن طري  : 

 مينى اي . و ه   يمة ضئيية ليا لرايومنوغرام/ الان 4.2 ـ  لقيمة الممتصة نع بري  الرئةتقأر 

(Mahapatra et al., 2001).  

 الامتصاص عن طريق الجلد  : 

اص لامتصالتيرض نع بري  الملامسة  الجيأ ليا بريقا رئيسيا  كما    الحالة السا قة ييت ر

  .السييينيوم

 اص عن طريق الجهاز الهضمي الامتص : 

 -50)س ة الانساع  ن ننأ ميا الأالأشكا  المفتيهة ليسييينيوم الموجوأس    الغذا  تمتص مع برب 

100%( )Navarro-Alarcon et Cabrera-Vique, 2008) .أ نيى الشك  الكيميائ  هذا الامتصاص ييتم

 نيى آليات الامتصاص المفتيهة.  يتمأالذي ي

 methionineSélénio -L و يمتص مع الاميا  الأ يقة  واسبة أليات  يالة و نشبة لمحماض 

 سالأحماض الأمنية المحايأ و methionine -L ـمع نها النا   ل  )pendantdé +Na(  الأمنية

(Tapiero et al., 2003). 

 Séléniate  يتم امتصاص   واسبة النق  النشب مث  الك ريتات (Navarro-Alarcon et Cabrera-

Vique, 2008).  

 Sélénite   يتم امتصاص  نع بري  الانتشار ال سيب ولكع يتم تحهيز امتصاص  مع فلا  وجوأ

 ,cystéine (Favierاو  glutathion :مث  thiolsالثيو   تحتوي نيى مجموناتنناصر غذائية 

2003).  

 Sélénocystéine لا يمتص نع بري  النق  النشب (Navarro-Alarcon et Cabrera-Vique, 

2008).    

 مع الأشكا  الغير نضوية   % 90 – 75) أع الاشكا  اليضوية امتصاصرا يكوع أ ض   نس ة  ي أو

(45 – 70 %  (Simonoff et Simonoff, 1991).   السييينيوم الغير اليضوي Séléniates يكوع امتصاص  

 يأ امتصاص السييينيوم مع برب  .Sélénites (Dodig et Cepelak, 2004) انيى  كثير مع امتصاص 

ثم  يأ ذل  يتم تحريره مع كريات الأم  الأميا  يتم التقاب  أو استق ال  مع     الك أ و فلايا الأم الحمرا 

 .Sélénoprotéines للإنتا ( Se – Cys) ويتم استيما  جز  مع السييينيوم نيى شك . ال لازما الى الحمرا 

ال و  و/ أو الرئتيع  نع بري لممتص    شك  مشتقات الميثي  يهرز أساسا يتم ا راز السييينيوم ا

(Ganther, 1999؛ Ducros et Favier, 2004). 
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 :المعويمتصاص الا -

إذا كاع وما   تناو  السييينيوم شكل ييتمد ذلك نيى . % 95 – 50) امتصاص السييينيوم نالية نس ة

 sélénométhionineيتم امتصاص  .يمة الأفر  موجوأس أم لاوما إذا كانت الأط  السييينيوم مناسباً أم لا

يتم  ،méthionine ـ مماثية لتيك الخاصة  mécanisme actif  واسطة آلية نشطة sélénite شكل أ ضل من 

فلا  وجوأ اليناصر  امتصاص  من يتم تحهيز   حيثنن طري  الانتشار البسيط séléniteامتصاص 

يتم امتصاص   glutathion.أو الجيوتاثيوع cystéineمثل thiol ت الثيو  مجمونا ئية الت  تحتوي نيىالغذا

sélénate  تقريباً مثلsélénométhionine  تتر   .مماثية لتيك الموجوأس    الكبريتات  واسطة آلية نقل نشطة

sélénate و sélénométhionine ينما يتم استقلا   أوع تغيير الخيية الميوية  sélénite. ستخدم يمكن أع ي

 Ductos) مختيهةئ  الغذا لكن نميية التمثيل  من السييينيوم الغير نضوية الجسم جميع الأشكا  اليضوية و

et Favier, 2004).  لايضية للاشكا  المفتيهة ليسييينيوم المستري .يوضح المسارات ا (2)الشكل 

 

 :الخلية استقلاب -

نيى شك  glutathion  الغيوتاتيوع يتحد  سرنة مع ن فلا  نا ل الأنيوع والخلايا م  séléniteيدفل

sélénoglutathion. وسب الزر  شكل كبير من امتصاص السييينيوم  واسطة الخلايا     يزيد الغيوتاتيوع 

cellules en culture.  فلايا هيلا   hela  شكل سييينيت مشع     لمستيم ليثور نيى ميظم السييينيوم اتم ا

sélénite radioactive  الزر    وسط milieu de culture شكل نيى sélénoglutathion  يي  مع  

sélénodimercaptoéthylamine  sélénotrisulfure ،mercaptoéthylamine الغيوتاتيوعو glutathione. 

ها ئرلنظا  لغشانا لات ا acides amines sélénités تيم  الاحماض الامنية الت  تحتوي نيى السييينيومتس

  .من الكبريت

 البروتين أمه  أثنا فلا  تحررهتات  مخازع السييينيوم من  .   حد ذاترا لا توجد  روتينات تخزين

م يتم ث .sélénométhionine :مثل الكبريت البروتينات  دلا من مع مرتبطة أو مدمجة  شكل سيب   اشكا 

 بريتالأنزيمية لأنزيمات الك ستخدام المساراتاستقلا  الأشكا  المختيهة من السييينيوم اليضوي  ا

(Ductos et Favier, 2004).     (3الشكل )التمثي  الغذائ  الفيوي ليسييينيوم موضح. 

 

 :النقلئل وسا -

  يمكع حالياً .طبييترا  شكل جيد  يد يرتبط السييينيوم  البروتينات الت  لم يتم تحديد    البلازما 

   البشر ننأ من السييينيوم البلازم  ٪15إلى  12الذي يمثل  glutathion peroxydase : انوا   3تمييز 

 sélénoprotéines non و (Saito et al., 1999) النصفالذي يمثل أكثر من  sélénoprotéine- P و

spécifiques نندما يحل و ذل  غير محدأ م    هذه ال روتينات  شك حيث يتم أم  السييينيو 
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 .(Ductos et Favier, 2004) المستهلك لسيلينيوملايضية للاشكال المختلفة لت ا: المسارا(2)شكل 

 

 

 

 .(Ductos et Favier, 2004): التمثيل الغذائي الخلوي للسيلينيوم (3)شكل 
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acide aminé sélénié  ،sélénométhionine   محلacide amine soufré ،méthionine     الحيوي  التخيي

لأع   sélénoalbumineمع  شكل أساس  جرا أميتم  sélénoprotéines non spécifiques هذه .ليبروتين

 .(Ductos et Favier, 2004) الألبومين هو  روتين البلازما الأكثر و رس

 

  توزيع :ال -2 -6

  ريكةالكمية المستانتماأاً نيى  غم 14.6إلى  3يختيف محتو  السييينيوم    جسم الإنساع من 

يث  يأ ح .   التر ة رت بة  نس ة السييينيوم الموجوأسمحد ذاترا ينيوم الت  ه     السييأر امصو 

ره مع تم تحرييثم استق ال  مع     الك أ و فلايا الأم الحمرا  م ييينيوم مع برب الأميا  يتامتصاص الس

  .فلايا الأم الحمرا  الى ال لازما

 

 glutathion انزيم لتخيي ئيس  المكاع الر لكيىا .الكيى و الكبد :يوجد نضواع غنياع  السييينيوم

peroxydase plasmique (Avissar et al., 1989 ؛Whitin et al., 2002). نيى أنيى  هذا الافير يحتوي

ليسييينيوم   يبدو أع اليضلات الريكيية تيمل كيضو تخزينكما  .محتو  من السييينيوم لكل وحدس وزع

كما تحتوي الفصيتيع نيى نس ة نالية تات   يأ . الجسم السييينيوم    من إجمال  ٪ 45تحتوي نيى  والت 

 .(Ductos et Favier, 2004) الكيى و الك أ

  

 : الاطراح  -3 -6

  dérivés méthylés (Sélénosucres)المثي   يهُرزالسييينيوم الممتص    صورس مشتقات

( (Gammelgaard et al., 2008نظيم يتم ت ).٪60حوال   )المسال  ال وليةنن طري  الكيى ئيس   شكل ر و

ى ييم  ني حيث ينوم توازع السييينيوم جزئيا اع الجسمكما . حس  الكمية المستريكةميد  إ راز البو  

    )إلخ .....  الدماغ والغدأ الصما(ذات الأولوية   سيتم توجير  إلى الأنضا الحهاو نيى السييينيوم الذي

 .(Ductos et Favier, 2004)كة الكمية المستريحالة انخهاض 

 

يتم ابراح السييينيوم الممتص او الصاأر نع الا رازات الرضمية    ال راز وهو البري  الثان  

 ,Navarro - Alarcon et Cabrera- Vique)مع محتويات السييينيوم المبروح %  35يبرح ويمث  حوال  ل

 2008). 

 نيوم :يالدور البيولوجي للسيل -7

حماية الفيية مع لات الأكسأس وييت ر نام  أساس  نيوم أور  يولوج  هام    رو مع مضاأيسيييل  

الذي تس    الجذور الحرس . وجوأ السييينيوم  تركيزات منفهضة ضروري لحياس الانساع و الن ات  تيبال
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أيأ مع الحالات أهمية أور السييينيوم    الي أ يقة وتؤكأ الميبيات الأفيرسوالحيواع والكائنات الحية ال

المرضية وفاصة اثنا  الزياأس    التيرض لممراض المفتيهة الت  تتضمع الاكسأس مث  : أمراض القي  

 Roussel et)والأونية الأموية  الأمراض الالترا ية  الالترا ات الهيروسية   الأمراض اليص ية والسربانية 

Hininger-Favier, 2009). ينيوم نيى شك السيي واجأننأ الانسـاع يتSélénocycteine  ـ  المو ع النشب لـ  

Sélénoproteines  مث : مضاأات الأكسأس  مضاأات و يساهم    اليأيأ مع الووائب ال يولوجية الأساسية

  .(Rayman, 2012) ترا  و انتا  هرموع الغأس الأر ية النشبلالا

 .أفر  sélénoprotéinesليديد من تم تحديد ا  glutathion peroxydase plasmiqueمنذ اكتشاب 

 Hatfield et؛Behne et Kyriakopoulos, 2001) الثدييات ننأ نو  23 إلى يصل يوجد حالياً ما

Gladyshev, 2002) نيى جميريا . تحتويsélénocystéine     مدم   شكل فاص و ذرس سييينيوم واحدس

 10يحتوي نيى  glycoprotéine plasmiqueوهو   sélénoprotéine- P وتين ر  مركزها النشط  استثنا

 .(Ductos et Favier, 2004) بتيد متيأأ ذرات سييينيوم لكل 

 

 Glutathion peroxydase: 

ضد الرجمات الت  ئيسية الر تشكل أحد فطوب الد ا للاكسأس  إنزيمات مضاأات  GSHPxالـ 

 isoformesمتساوية توجد فمسة أشكا  . radicaux libres de l’oxygèneتجرا جذور الأكسجين الحرس تن

  cytosoliqueيتم تمييز الشكل الخيوي   أافل الخلايا  .   الجسمتمو يرا يختيف 

 phospholipideغشا  )ال الشك   GSHPx1)الخيوي أو ( mitochondriale   GSHPxيالميتوكوندر و

hydroperoxyde GSHPx  أوGSHPx4 . يوجد أيضاً شكل فار  الخيية  extracellulaire ،GSHPx 

plasmique (GSHPx3) شكل فاص  الأنضا و : GSHPx الميدي الميوي (GSHPx2).  تختيف

من أنوا  détoxifiant و لكنرا تشتر     نهس أور إزالة السموم ئيا كيميا  glutathion peroxydaseماأس

 espèces réactives de l’oxygène (peroxyde d’hydrogène ،hydroperoxydes  نييةالتها الأكسجين

organiques). مثل نالية التاكسد لذلك  ر  تمنع إنتا  الجذور الحرس: radical hydroxyl المشت  من 

peroxyde d’hydrogène  و radical alkoxylالمشت  من hydroperoxydes organiques  نشابال. يتناس 

 شك  م اشر مع كمية السييينيوم المستريكة و  التال  هنا  صية وثيقة  يع نقص  لرذه الانزيمات الانزيم 

   . (Richard et al., 1997)السييينيوم و الاجراأ التاكسأي 

 superoxyde) ت الأفر  ذات الطبيية الأنزيميةئامع الجزي التياوع  GSHPxتضمع انزيمات  

dismutase, catalase)  يتامين )او غير الانزيمية C ،E ،caroténoides ،groupements thiols    التوازع

 glutathionأور  .(Ductos et Favier, 2004)مضاأات الأكسدس  -المؤكسد أافل وفار  الخيية لتوازع
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peroxydase    (4الشكل )    الفبوات الرئيسية ليتهانلات الجذرية موضح. 

 Désiodases: 

 ,.Berry et al؛ désiodase (Behne et al., 1990  هو المميز sélénoprotéinesمن  الثان  النو 

. (Arthur et al., 1990)الدرقية الغدس  هرمونات السييينيوم    نمل هميةأس   ساند    تهسير   (1991

إلى  prohormone thyroxine T4 تحويل هرموع يقوماع  désiodases (5'DI ،5'DII) من  يوجأ انزيميع

triiodothyronine T3 ييملو  نشط نيى  مستو   الأنسجة الافير ن ارس نع هرموع ذاه désiodase  

(DIII'5)  تنشيط هرموع   نيى إلغاthyroxine وهو  ي  تحويي  إلى مستقيب  غير النشطنن طرla reverse 

triiodothyronine rT3 ويضمن أيضاً تحويل .T3  إلىdiiodothyronine (Ductos et Favier, 2004) . 

الثلاثة مرم مع الناحية الهيزيولوجية. تم اليثور نيى  sélénoenzymesالتواجأ النسيج  لرذه 

désiodase I النو  الثان    ينما  الغدس الدر ية الكيى و و   شك  رئيس     الك أdésiodase II  موجوأ  كثرس

نشاب نيى مستو  الجنين ل    désiodase IIالـ  ية ما    ذلك الغدس النخام     الجراز اليصب  المركزي

استقلا   هنا  نلا ة وثيقة ليغاية  ين .الرحم وهو موجوأ  شكل فاص    المشيمة ورئيس   شكل 

 ثبت    وسط إ ريقيا أع انتشار نقص اليوأ أنيى  كثير  ين السكاعحيث ا  Iode.السييينيوم واستقلا  اليوأ

 Vanderpas et) الذين لديرم حالة سييينيوم مناسبة اولائ لسييينيوم مقارنة  ا انفهاضالذين ييانوع من حالة 

al., 1990 ؛Vanderpas et al., 1993). 

 

 Sélénoprotéine- P: 

مرتبطاً  كذل  ولكن وجد (Hill et al., 1996) شكل أساس     البلازما  sélénoprotéineيتمركزهذا 

 ,.cellules épithéliales de l’endothélium vasculaire (Burk et al ئية الخلايا الظرارية    البطانة الونا

يتم استحضار أور    السييينيوم لغنى هذا ال روتيعنظراً  .غير مهرومة  شكل جيدوويقت  . لا تزا  (1997

 Se    sélénocystéineـ ل الذي  دا غير مرجح  سبب الرا طة التساهمية  هذا الدور Se.ـ ل البروتين هذا نقل

 cellules proliférative (Saitoالمتكاثرس  الفلاياننأ تم تاكيده مؤفراً   الت  تيبر ننرا اليديد من الأنسجة و

et Takahashi, 2002)الخيية  كمضاأ لمكسدس فار ه أورتيييع تم   . نلاوس نيى ذلك(Mostert, 2000 ؛

Tujebajeva et al., 2000).  تم إثبات أع كماsélénoprotéine- P   المختبر يزيل  peroxynitrites  الذي

 وكلاهما ينت   كثرس    الموا ع الالترا ية   monoxyde d’azoteمع  superoxydeينت  نن تهانل أيونات 
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 في الخطوات الرئيسية للتفاعلات الجذرية  glutathion peroxydase: دور (4)شكل 

(Ductos et Favier, 2004). 
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(Arteel et al., 1998) د يمتيك  .sélénoprotéine- P  أيضاً نشابperoxydase  فاصphospholipides 

(Saito et al., 1999، Saito et Takahashi, 2000).  ـ تشير فاصية ارتباط  protéoglycanes انة    البط

التال   و  لتاكسديةإلى أن  يمكن أع يحم  هذه الخلايا من الرجمات ا endothélium vasculaire ئيةالونا

واسطة  يتم تصنيي   sélénoprotéine- P. و د ثبت أيضاً أع athérogenèseتصيب الشرايين  منع   سيساهم 

خلايا ال  أن  يحسن  قا و astrocytes en culture (Yang et al., 2000)    وسب الزر  الخلايا النجمية

 .cellules neuronales en culture (Yan et Barrett, 1998) وسب الزر اليصبية    

 

 (3انات يتراوح  ين  ضع س    البلازما  مأس نصب حيات  :سو  القييل نن تنظيم تركيب  ييرب لا

نن  اولا سيم  cytokines واسطة السيتوكينات وسب الزر   خلايا   ويتم تثبيط تيبيره  )سانات 4إلى 

 α tumeur necrosis factor αنخر الورم  نامل  interleukine 1- β (IL1- β ،)interféron γ (INF- γ)طري  

(TNF- α)  (Dreher et al., 1997)   و  يام  النمو المتحوβ transforming growth factor β (TGF- β )

(Mostert et al., 1999). 

 

 Thiorédoxine réductase: 

Sélénoprotéine   ثنائ  الجزيdimérique لازم الخلاياسيتو وهو موجوأ     اكتشب مؤفرا  

 لتواجأه. نظراً thyroxine (Tamura et Stadtman, 1996)الميتمد نيى  NADPHافتزا  ويحهز ية البشر

افتزا   إنرا تييب أوراً أساسياً    نمييات مضاأات الأكسدس نن طري    isoformesمتساوية أشكا    ثلاثة

الشكل المختز   و نن طري  تحهيز تجديد جزيئات ال روتينات أاف  ponts disulfuresجسور ثان  كبريتيد 

-NF-ᴋB ،Ref)تشار   شكل حاسم    تنظيم نوامل النسخ  كما أنرا E. يتامين  و Cمثل:  يتامين  مواألي

1،P53 )  تبين أع   من ناحية أفر  . لرا و التي ير الجينthiorédoxine  وthiorédoxine réductase 

مما الذي ل   وس تحهيز النمو   thiorédoxineيزيأ ا راز البشرية. ندأ من الأورام  يظرراع  شكل مهرب   

 انفهاض الـ. يشير هذا الى (Berggren et al., 1996)نمو هذه الفلايا السربانية  تحهيز يزيأ مع

thiorédoxine  واسبة thiorédoxine réductase  أو الخلايا  ييية الطالفلايا نمو لتنويم سيكوع آلية مرمة

سيكوع ينيوم نقص السيي  التال  و (Didier et al., 2001)المبرم   الخلايا ولكن أيضاً موت  ةالسرطاني

 .الاورامنامل فطر لتطور 

 

 Sélénoprotéine oxydoréductase: 

 pyridineفهيضوت thiorédoxine oxydéeو  GSSGتجديد  نيى استنساخ إنزيم  اأرهو 

nucléotides disulfuresأن  يحتوي نيى    كماsélénocystéine  مشهرcodée كوأوع) الشيهرس  واسطة 
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codon  .TGA الـ  شير هيكيرا إلى التطور نن طري  ادما يthiorédoxine réductase و glutarédoxine 

(Sun et al., 2001). 

 

 Sélénoprotéine R  اوméthionine R sulfoxyde réductase (Sel R): 

 méthionine R sulfoxyde  نيى أن   Sel Rويسمى أيضاً ( Sélénoprotéine Rأور لقأ ث ت اع 

réductase à cofacteur zinc (Kryukov et al., 2002).  ليس ل  تاثير نيىméthionines S sulfoxydes. 

Sel R  ومع  .لوحظ    الثدييات  كييو أالتوع 12يئية زالج ت كتيصغير يحتوي نيى السييينيوم هو  روتين

 دلا  cystéineالت  تحتوي نيى  protéines homologueتم التيرب نيى البروتينات المتماثية   ذلك

  .(Ductos et Favier, 2004) حقيقيات النو  و    البكتيريا  sélénocystéineمن

 

 Sélénoprotéines أخرى: 

-       sélénoprotéineحيوانات المنويةنواس ال:  

ن م  التاكسدي الحيوانات المنوية من التيف هو إنزيم مضاأ لمكسدس يحم   GSHPx 4نو  مع 

حيوانات حركة الأور  نيوي يحا ظ نيى استقرار و  ل  و لناضجةفلا   يمرت     الحيوانات المنوية ا

 .(Ursini et al., 1999)المنوية 

 

- Sélénoprotéine W: 

 نيى  د يكوع ل  أور مضاأ لمكسدس ييتمد  اليديد من الأنسجة يبر نن    نضي  ولكن مصي  أ

 .(Jeong et al., 2002) الغيوتاتيوع

 

- Sélénophosphate synthétase:  

 sélénocystéine دم    sélénoprotéineو هو    حد ذات    sélénophosphate مركب يسمح

  sélénoprotéines  طري  تحهيز تخيي   ننsélénomonophosphate (Ductos et Favier, 2004). 

 

- Sélénoprotéine de 15 KDa : 

 cytosol des cellules épithélialesت موجوأ    اليصارس الخيوية ليخلايا الظرارية الغدية ليبروستا

grandulaires prostatiques   نشابل ث مما نشابيورر glutathion peroxydase تركي    يتم الحهاو نيى و

 .(Behne et al., 2000)السييينيوم  نقص حالة     بريقة جيأسً  او انتاج 
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- Sélénoprotéine de 18 KDa: 

 يولوجية  ليس ل  وظيهة  )غالكبد و الدما  الكيى(من الأنسجة  موجوأ    الميتوكوندريا لييديد

 .(Behne et al., 2000)السييينيوم  نقصحالة لكن  محهوو  درجة نالية     محدأس و

  

 أدوار بيولوجية أخرى: 

 :الالتهابات و المناعة -

 الغري ة او الاجن ية مع إع السييينيوم يساهم    إزالة السموم    الإضا ة إلى أوره كمضاأ لمكسدس

 complexes métal- séléniure (Raymanنن طري  تكوين  ثقييةال و يض المياأعxénobiotiques  الجسم

et Clark, 2000) . المساندس    الحهاو  من فلا  كما أن  ييمل كميد ّ للاستجا ات الالترا ية و المنانة

و نن طري   leucotriènne نن طري  تقييل إنتا  و ذل     مو ع الالترا peroxydes نيى تنظيم تركيز 

 إع مكملات   نلاوس نيى ذلك ارت ب نقص السييينيوم  انفهاض الوويهة المنانية. .خيويةالمنانة ال تحهيز

المنانية  نقص السييينيوم  شكل واضح تحهز الاستجا ةننأه لا يظرر ننأ شحص السييينيوم 

(Kiremidjian- Schumacher et al., 1994) الصوأيوم يوم مع سييينيت  /غرام مكرو 200؛ مقأار

sélénite de sodium  المستضد   تحهيزياأس الاستجا ة المنانية الخيوية ز ييم  نيىأيام  8لمدس

antigéniques الأصحا الأشخاص ننأ  (Kiremidjian-Schumacher et al., 1994 ؛Roy et al., 1994). 

 cellules T ئيةالخلايا التا      تمايزو التال cytokinesيييب السييينيوم أوراً    تنظيم تيبير السيتوكينات 

    نلا  الترا  المهاصل الروماتويدي مرمةئ  ا تم وصف نتاكم .cytotoxiquesخلايا سامة  المنشطة إلى

artrite rhumatoide   الر و asthme البنكرياا  و التراpancréatite (Rayman, 2000). 

 

  :عدوى فيروسية -

   مرض  .أو تطور  يض أنوا  اليدو  الهيروسيةانتشار يبدو أع نقص السييينيوم يزيد من 

 انتلا  لتبورcofacteur هو نامل مساند  coxsackieيبدو أع  يروا كما    maladie de keshanكيشاع 

اع الت  تيان  من نقص ئرأظررت التجار  الت  أجُريت نيى اله .cardiomyopathieنضية القيب 

حدوث طهرس    الجينوم الهيروس   ناأس يؤأي إلى  رذا الهيروا غير المؤذي الحقعييينيوم أع الس

mutation du génome viral ي  المسؤو  نن شكل ال (Beck et al., 1995)    يمكن أع تؤأي الزياأس .

ت  يروسية جينا إلى حدوث طهرات أو تغييرات    تيبير نقص السييينيوم الإجراأ التاكسدي النات  نن

 لقد ثبت أع .VIH نقص السييينيوم    تطور ندو   يروا نقص المنانة البشرية يتأف و التال   قد  .ميينة

.  النسبة (Sappey et al., 1994)المختبر  السييينيوم مثبط محتمل لتكاثر  يروا نقص المنانة البشرية   

 إع مكملات السييينيوم  B و Cرا  الكبد الت يروا مثل:  الأفر  ARN لهيروسات الحمض النووي الريب 
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 .(Ductos et Favier, 2004) تطور الهيروا  شانرا إ طا من

 

  :التكاثر و الدماغ -

وتكوين الحيوانات المنوية.  تشير  testostéroneضروري لتخيي    لخصو ة الذكورمرم السييينيوم 

يتم حهظ  جيداً      حالة وجوأ نقص  اغ اليديد من المؤشرات إلى أع السييينيوم مرم نيى المستو  الدم

 المير ية وانخهاضئب    الوظا. هنا  نلا ة  ين الانخهاض (Behne et al., 2000)   هذا النسي  

 Hawkes et) المزاجية أور أيضا    الحالة. ل  (Berr et al., 2000) السييينيوم لد  كبار السن

Hornbostel, 1996). 

 

  :ويةأمراض القلب والأوعية الدم

أع يحد من أكسدس  يمكن  PH GSHPx) و GSHPxر ما نن طري  (السييينيوم كمضاأ لمكسدس 

ليست كل   الوا ع     .و التال  يمنع أمراض القيب التاجية .(LDL)الكثا ة  منخهض البروتين الدهن 

  البلازما وزياأس حدوث أمراض القيب   ة  ين انخهاض تركيز السييينيومنيى اليلا تؤكأالدراسات 

  .(Rayman et Clark, 2000)والأونية الدموية 

 

 السرطان  -

السييينيوم ل     اليوم /غرامميكرو 200 نيى الا  ) dose supranutritionnelle  جرنة  وق التغذية

 Rayman et)ئة  القولوع و الرت  البروستا سرطاع (لا سيما    نيم الأورام أوائية  نلاجية ئص فصا

Clark, 2000) ًيرتبط تاثير السييينيوم المضاأ ليسرطاع ارتباطاً وثيقاً  زياأس الاستجا ة المنانية وأيضا .

 Ip et)ليخلايا السرطانية ئ  نميية التمثيل الغذا  الذي من شان  ييط méthylsélénol إنتا  المستقيبات مثل: 

al., 2000). 

 

 :sélénoprotéinesتنظيم  -8

نيى حالة السييينيوم  انتماأاًالانسجة  أو     يض الانضا   sélénoprotéinesييتمد التيبير نن 

 نيى مع الحهاو sélénoprotéinesتقييل تركيزات  يتم  السييينيوم نقص   حالة  .استرلاك وشكل 

sélénoprotéines الغدأ الصما  التناسيية  نضاالأ  الدماغ(محدأس ليغاية  ميينة    أنسجة   (Behne et al., 

 شكل  PH- GSHPx ـيتم الحهاو نيى التخيي  الحيوي ل  GSHPxمن  ين  .(Behne et al., 1994؛ 1988

    ميظم GSHPx.لرا الأولوية نيى  sélénoprotéine- P لـ DI’5انتا   .   حالة نقص السييينيوم تهضيي 

نقص السييينيوم نيى حسا  حالة هو الإنزيم الأ ل حهظاً    الخيوي  GSHPxالأنسجة يبدو أع 

- 
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Sélénoprotéine de 18 KDa (Behne et al., 2000). 

 

 :  نقص السيلينيوم -9

ييت ر السييينيوم ننصرا أساسيا    تغذية الانساع حيث يرت ب  ارت ابا وثيقا  صحت . النقص 

ولا ض جأا لمغذية الت  تحتوي نيى هذا الينصر  سترلا  منفهالا ييينيوم يحأث ننأما يكوعالحقيق  ليس

 ,Navarro - Alarcon et Lopez – Martnez)التر ة تكوع  قيرس مع السييينيوم  )  سيما لأسبا  جغرا ية

كريات الدم  GSHPx    البلازما أويسييينيوم لهنا  انخهاض يكوع   نقص السييينيوم حالة   . (2000

  macrocytoseالكريات  ر ك  peroxydes نيى استقلا  الفلايادم قدرس ن  الدمويةئح أو الصها  راالحم

  اضطرا ات المنانة  الكبد واليضلاتئب الأنشطة الأنزيمية الت  تيكس وظا تغيرات     انحلا  الدم

  أكثر من الأنراض التالية أثنا يمكن ملاحظة واحد أو . سريرياًT4 (Nève, 1993)وتركيزات نالية من 

 و  الجيديةئأ ونقص التصبغ    الزوا  ضمورنضلات الريكل اليظم  :ينيوم    الجسمتركيز السيي نقص

 ضر ات و حتى ندم انتظام  زياأس تواتر اليدو   اليصب  وتافر النمو  ومظاهر هشاشة اليظام   قر الدم

.  ارتبط (Nève, 1993)السييينيوم   إنطا  شكل نام نن طري  نكا هذه الاضبرا اتيمكن  .القيب

 :endémique sévèreضاع  نقص السييينيوم المتوطن الحاأ مر

   

  مرض كيشاعLa maladie de keshan  لوحو  : هذا المرض هو ن ارس نع انتلا     نضية القي

و  أيضا نيى نأ   ينت ليا هو اليام  الوحيأ ولكن أيضا أع اس ا  أمراض نقص السييينيوم

 .(Ducros et Favier, 2004)الهيروسات الميوية 

 

   مرض كاشيع  يLa maladie de Kaschin – Beckع : يؤثر  نس ة واسية نيى السكاع    ال يأا

 حأ أوأ   واالت  لأيرا نقص    نس ة السييينيوم   و هنا  نقص جن ا الى جن  ليسييينيوم و اليو

لتفيب ا: حيث يتميز  موت فلايا الغضروب و السييينيوم نقصأكثر هذه الانراض  أ لوحو فلا  

اص    النمو و غال ا ما يؤأي هشاشة اليوام    سع م كرس و تشم  الأنراض ألام    المه   

 .(Ducros et Favier, 2004)حركة ونأم انتوام نضلات القي  نقص تصي  ونأم المرونة   

 

 : حالات التسمم بالسيلينيوم  -10

   نس ة السييينيوم ه  أ   شيونا مع  الزياأسحيث اع التسمم  السييينيوم ناأر الحدوث نند البشر 

الت  ئيسية اليلامات السريرية الر .تم الإ لاغ نن حالات  ييية  قط تي  الت  ترت ب  نقص السييينيوم.

 و الجيد  ئيةالتسمم لد  اليما  الميرضين لم خرس الغنية  السييينيوم ه  تري  الشيب الروا  لوحظت أثنا
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 الثوم ئحة ميينة ليجيد والتنهس )رائحة و را  و ميوية يأية)ماضطرا ات الجراز الرضم   كذل  و

(Ducros et Favier, 2004).  

 

اليوم مع تناو  السييينيوم لع تؤأي الى ورور انراض او نلامات  /ميكروغرام 1000ما يص  الى 

لأ  ال شر   DL50تقأر الجرنة المميتة النصهية نع بري  الهم   .(Thérond et al., 1997)سريرية ليتسمم 

ميكرو  5. و  أ تم تحأيأ القيمة القصو  ال الغة (Nève, 1995)غ مع السييينيوم الميأن   1و  0.5ما  يع 

 Levander et)بوا  الحياس  اليوم و تيريهرا نيى انرا الجرنة الت  لا تس   اثار ضارس /كغ /غرام

Whanger, 1996) و مع ذل  تم ا تراح جرنة حأ اماع . dose limite de sécurité 150 أرت  ـ 

  هذا الحأ facteur de sécurité(Martin, 1996)  10 اليوم     رنسا  استفأام نام  الاماع /غرامميكرو

 /غرامميكرو 200 -100  ييع ) نينأا  هول يض الاورو ايومي كمية المستريكةيت ر منفهض ننأما نييم اع الي

يينيوم  النس ة للإنساع لا تزا  غير مؤكأس و لكع مع ذل   اع منومة القيمة الأ يقة ليجرنة الضارس لسياليوم. 

 World Hearith)غرام / اليوم لي الغيع ميكرو 400نيى كمية الحأ الا صى  توص  (OMS) الصحة اليالمية

organisation et al., 1996).  سمية السييينيوم ننأ الانساع تيتمأ نيى الشك  الكيميائ  ل  حيث لا يوجأ

ما  نيى أرجة سمية الأشكا  المفتيهة ل  و مع ذل  و قا لمنومة الصحة اليالمية الأشكا  الغير نضوية اج

 sélénite (Dodig etتكوع أكثر ضررا مع  sélénate حيث ه  الأكثر سمية  النس ة لمشكا  اليضوية

Cepelak, 2004) . صائص  المؤكسأس  أ يسييينيوم تص ح مؤيأس لمكسأس. حيث اع فلالتركيزات اليالية

 .(Thérond et al., 1997)الى است أا  الك ريت  السييينيوم    تركي  ال روتينات  تكوع سمية و ترجع

 

 :التشخيصالبيولوجي -11

ييتبر السييينيوم   المستخدمة لتقييم نقص السييينيوم المختيهة المؤشراتاو الميايير من  ين 

أكثر  érythrocytaire  الدم الحمرا لكريات glutathion peroxydase وsélénium plasmique   البلازم

. لا يزا  استخدام (Richard et al., 1997)الموصى  را    البيولوجيا السريرية حاليا  الميايير

sélénoprotéines (sélénoprotéine P ،désiodases،thiorédoxines réductases ) وية سرية كمؤشرات حي

  .(Ducros et Favier, 2004) غير متطورسناس ة الم ليغاية لأع طرق الهحص
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I- : المواد والطرق 

 المواد :1- 

 المادة البيولوجية : -1 -1

أوزانهم  أما ،أعمارهم حوالي شهرينWister فأرا كلها ذكور من سلالة  42استعمل في هذه التجربة 

 غ( جلبت من معهد باستور بالجزائر .030 -غ 250فهي تتراوح ما بين )

 -جي مختاربا )جامعة بقسم البيولوجيا (animalerie) لتربية الحيوانات بيت  وتمت التجربة والتربية في

 قبل إجراء التجربة لغرض التأقلم على المكان والغذاء. يوم 15 عنابة( وتركت الفئران لمدة

واسطة بفئران في كل قفص(. كما تم تعليمها  7بمعدل ) في أقفاص بلاستيكية وضعت هذه الفئران

ضاعات ء في رعلامات خاصة. وذلك لتفادي الخلط أثناء الوزن، وكذلك أثناء أخذ العينات. ولقد وضع الما

ش، بالحرو ONAB)الغذاء أحضر جاهزا من مركب  و هو عبارة عن غذاء كامل و متوازن والأكلخاصة، 

 ك الاكل حرة في ما يخص استهلا( وتركت الفئران مكونات الغذاءيوضح  (6الجدول )و  سكيكدة، الجزائر

 12 و % 70 - 40تتراوح ما بين  م مع رطوبة عادية° 2±  22أما درجة الحرارة فكانت في حدود  .و الماء

 سا ضوء/ظلام، أما الأقفاص فقد كانت تنظف باستمرار يوميا في الصباح قبل تقديم الطعام.

 

 الكيميائية : المواد -2 -1

 لإحداث مرض السكر : alloxaneمادة  -

كسان بمادة الألو (injection intrapéritonéale)داخل الصفاق  تم حقن الفئران في تجويف البطن

 وذلك بواسطة إبرة معقمة. (Garg et al., 2005) مغ/ كغ 150بتركيز 

لدم ز في ا. وكان ذلك بقياس تركيز الغلوكويوتركت لمدة حتى تم التأكد من إصابتها بمرض السكر

 وسحب الدم من ذيل الفأر . glucomètreبواسطة جهاز 

 :chlorure de cobalt O26H 2CoCl مادة كلوريد الكوبالت -

ماء  بعد التأكد من الإصابة بمرض السكر تمت المعالجة بمركب كلوريد الكوبالت المحضر في

 .(Saker et al., 1998؛ Ybarra et al., 1997) ميلي مول 2وكانت الجرعة المقدمة  (voie orale) الشرب

 :sélénite de sodium Se3O2Na ت الصوديوممادة سيليني -

ت الصوديوم المحضر في الماء سيلينيبعد التأكد من الإصابة بمرض السكر تمت المعالجة بمركب 

 ,.Can et al؛ Ayaz et al., 2004) يوم من وزن الجسم/ كلغ  /مول ميكرو 5المقطر وكانت الجرعة المقدمة 

بواسطة ابرة  (injection intrapéritonéale) داخل الصفاق في تجويف البطن عن طريق الحقن (2005

 .معقمة
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 (.ONAB(: مكونات الغذاء لكل كيلوغرام غذاء )6جدول )

 

 (%النسبة ) الكمية )غ/ كلغ( المادة الغذائية

 62 620 ذرى

 26 260 صوجا

 1.6 16 فوسفات

 1.0 10 سيليلوز

 1.0 10 معادن

 1.0 10 فيتامينات
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 إلى أفواج . فئرانيوضح كيفية تقسيم ال (7الجدول ) و

 

تم كما  .يوما 28 ت الصوديومسيلينيو  وكانت مدة هذه التجربة من بداية المعالجة بكلوريد الكوبالت

 وقياس كمية الماء المستهلكة يوميا. وزن الفئران

 طريقة جمع العينات: -3 -1

مدة ليلة الغذاء لالفئران صباحا وهي صائمة حيث نزع  تم ذبح 28بعد نهاية التجربة، وفي اليوم 

 وز.لتفادي تأثير مكونات الغذاء على المعايير البيوكيميائية وخاصة الغلوك كاملة قبل الذبح

 فأر إلى أنبوبين :حيث تم تقسيم الدم لكل 

 لتقدير المعايير الدموية )عدد خلايا الدم البيضاء héparineالأول: يحتوي على مادة مانعة للتجلط  -

WBCعدد خلايا الدم الحمراءRBC  تركيز الهيموغلوبين ،HGB نسبة الهيماتوكريت  وHCT).  

  

             الثاني: لا يحتوي على مادة مانعة للتجلط أين تم وضعها في جهاز الطرد المركزي        -

 ارة دقائق، ثم وضع المصل في أنابيب صغيرة و حفظ في درجة حر 10دورة/ دقيقة لمدة  3000بسرعة 

ليوريا، ية، ايدات الثلاثم، وهذا لأجل تقدير المعايير البيوكيميائية)غلوكوز، كولسترول، الغليسر° 20 -

 -α، و GOT ،GPT ،ALP ،LDH، البيليروبين، مض اليوريك، الألبومين،الدهون الكليةالكرياتنين، ح

 (.و المغنيزيوم أميلاز، الكالسيوم، الحديد

 

 تحضير الأنسجة المختلفة: -4 -1

 و مخالرئة، البنكرياس، ال ،قلبال خصي،الكلى، الكبد، الجميع الأنسجة التي أخذت من الحيوانات )

 ت و تموزنت( ثم ٪ 0.9من النسيج الشحمي، ثم توضع في محلول كلوريد الصديوم ) هافيتنظكما تم الطحال( 

 الغلوتاتيون.تركيز م لحين تقدير °20 -وحفظت في درجة حرارة نيوم في ورق الألم هاوضع

 .من اجل الدراسة النسيجية formolمن الكبد فقد تم حفظهم في الفورمول  جزءأما بعض الكلى و

 

 الطرق التحليلية: -2

 . Spinreactلتقنية اكل المعايير البيوكيميائية تم تقديرها حسب البطاقة  التحاليل البيوكيميائية: -1 -2

 : Glucose تقدير سكر الغلوكوز -1 -1 -2

 المبدأ:

. يتم الكشف acide gluconique وينتج  glucose oxydase (GOD)يؤِكسد الغلوكوز في وجود إنزيم  

 ، oxygène chromogenique عن طريق مستقبل hydrogène’d peroxyde 2O2Hعن 
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 مجموعات فئران الدراسة. (:7جدول )

 

 المعالجة عدد الفئران المجموعة

G1 7 .فئران غير مصابة بمرض السكري وغير معالجة 

G2 7  بمركب كلوريد الكوبالت.فئران غير مصابة بمرض السكري و معالجة 

G3 7 .فئران غير مصابة بمرض السكري و معالجة بمركب سيلينيتت الصوديوم 

G4 7 .فئران مصابة بمرض السكري و غير معالجة 

G5 7 .فئران مصابة بمرض السكري و معالجة بمركب كلوريد الكوبالت 

G6 7  الصوديوم.فئران مصابة بمرض السكري و معالجة بمركب سيلينيت 
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phenol- aminophenazone     وفي وجود إنزيمperoxydase (POD) : ويكون ذلك حسب المعادلات التالية 

   

  GOD     

                     2O2HAcide gluconique +                                 O2+H 2Glucose +O        

  POD                                                                       

      2O2H+  Quinone                              + phenol + Aminophenazone               2O2H 2 

 

 ,.Kaplan et al ؛Trinder, 1969) ةلوكوز في العينغللون المتكون تتناسب مع تركيز الكثافة ا

1984).  

  

  : Cholestérol الكولسترول تقدير -2 -1 -2

 المبدأ: 

 ت التالية:معادلاا للوفق مركب ملون، الموجود في العينة لالكولستروينتج عن 

 

 CHE 

O                                             Cholesterol + Acides gras2Cholesterol ester + H 

  CHOD     

 2O2Cholesténone + H                                           2OCholesterol +  

                       POD 

   O2+ 4H Quinonimine                              aminophénazone -Phénol + 4 + 2O22H 

 

 .(Naito, 1984 ؛Meiattini, 1978) تتناسب شدة اللون المنكون مع تركيز الكولسترول في العينة

 

  : Triglycérides تقدير الغليسريدات الثلاثية -3 -1 -2

 المبدأ :

 lipoproteineبواسطة  glycerolتتحلل الغليسريدات الثلاثية إنزيميا إلى أحماض دهنية حرة و 

lipase (LPL)  يتحول .glycerol  المتحرر تحت تأثير كل منglycerol kinase  وATP إلى glycerol 3- 

phosphate   (G3P) وadenosine- 5- diphosphate  .(ADP)  

تحت hydrogen peroxide (2O2H ) و xyacetone phosphate(DAP) dihydro إلى G3Pثم بعد ذلك يتحول 

 مع hydrogen peroxideثم بعد ذلك يتفاعل  glycerol phosphate déshydrogenase (GPO) تأثير



 العملي: المواد و الطرقالجزء 
 

- 38 - 
 

4- aminophénazone  (4-AP) وP-chlorophenol  في وجودperoxydase (POD)  ليكون مادة ملونة

 لك :حمراء. والمعادلات التالية توضح ذ

 

  LPL                                                                  

              O                                        glycerol + acides gras2Triglycerides + H 

 

Glycerol kinase                                                               

        Glycerol + ATP     GP3 + ADP                                                                                                 

                                                                 GPO                                         

                                 2O2DAP + H                            2                          GP3 +O  

             POD                                                               

                      O2chlorophenol                                 quinine +H -AP+p-+42O2H   

 

 .Buccolo et al) شدة اللون المتكون تتناسب مع تركيز الغليسريدات الثلاثية في العينة حيث أن 

  .(Kaplan et al., 1984 ؛Fossati, 1982 ؛1973

 

  : Urée اليوريا تقدير -4 -1 -2

 المبدأ:

كسيد وثاني أ ammoniac  (3NH) انحلال اليوريا الموجود في العينة إلى الأمونيا uréaseيحفز 

 .anhydride carbonique (2CO)الكربون 

 glutamate déshydrogénase عن طريق عمل α- cétoglutarate يتم دمج الأمونيا المتكونة في

(GLDH)  مع أكسدة موازية لـNADH  إلى+NAD: 

 

Uréase 

2+ CO 32NH                                                             +2H + O2Urée + H 

                                                                             GLDH 

   glutamate-+L +O + NAD2H         NADH                +  cétoglutarate -α+  3NH2 

 

 .(984Kaplan, 1) في الطريقة مع تركيز اليوريا في العينة  NAD+يتناسب الانخفاض في تركيز 
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 :  Créatinine تقدير الكرياتنين -5 -1 -2 

 المبدأ:

، كما picrate de de sodium يعتمد اختبار الكرياتينين على تفاعل الكرياتينين مع بيكرات الصوديوم

 .Jafféوصفه 

فاصل الزمني ال .احمر اللون معقدامكونًا picrate alcalin  يتفاعل الكرياتينين مع البكرات القلوية

 المختار للقراءات يلغي معظم التداخل المعروف للطريقة.

  .(Murray, 1984) تتناسب شدة اللون المتكون مع تركيز الكرياتينين الموجود في العينة

 

  Acide urique: تقدير حمض اليوريك -6 -1 -2 

 المبدأ:

 peroxyde وبيروكسيد الهيدروجين و  allantoineالى  uricase اليوريك بواسطةيتأكسد حمض 

hydrogène’d (2O22H)  والذي بوجودperoxydased (POD( ،aminophénazone -) 4PA -(4  

 يشكل مركباً وردياً: diclorophénol sulphonate (DCPS) 4 -2 و

 

Uricase 

2O2+ H 2Allantoine + CO                                      2O + O2Acide urique + 2H 

 

POD 

O2H4 + Quinonaimine                                     DCPS + AF -+ 4 2O22H 

 

 الموجود في العينة يوريكالأحمر المتكون مع تركيز حمض ال  Quinonaimine تتناسب شدة

(Fassati et al, 1980؛ Schultz, 1984). 

 

  : Albumine تقدير الألبومين -7 -1 -2 

 المبدأ:

 في ، عند درجة حموضة حمضية طفيفة ، مما يتسبب vert de bromocrésolلبومين مع يتحد الأ

 في العينة إلى الأخضر المزرق ، ويتناسب مع تركيز الألبومين الموجود المخضر تغير اللون من الأصفر

(Webster, 1974؛ Gendler, 1984).  
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  : Bilirubine totale et directe تقدير البيليروبين الكلي و المباشر -8 -1 -2

 المبدأ:

ويتم قياسه  sulfonilique diazoteحمض باستخدام  azobilirubineيتم تحويل البيليروبين إلى  

 bilirubine- glucuronide  غلوكورونيد-ضوئيًا. من بين الجزئين الموجودين في مصل الدم ، البيليروبين

المرتبط بالألبومين ، يتفاعل الجزء الأول فقط في وسط مائي bilirubine libre  والبيليروبين الحر

 (. يتفاعل الثاني فقط عن طريق الذوبان مع ثنائي ميثيل سلفوكسيدbilirubine directe )البيليروبين المباشر

diméthylsulfoxyde (DMSO) البيليروبين غير( المباشر bilirubine indirecte في تحديد البيليروبين غير .)

 bilirubine)البيليروبين الكلي المباشر ، يتم تحديد المباشر أيضًا ، والنتيجة المقابلة لمجموع البيليروبين

totale) روبين الموجود في العينة. تتناسب شدة اللون المتكون مع تركيز البيلي (Malloy, 1937؛ kaplan et 

al., 1984).  

 

 :transaminase glutamate oxaloacétique TGO (AST) تقدير نشاط انزيم -9 -1 -2

 المبدأ :

 transaminase، الذي يطُلق عليه في الأصل Aspartate amino transférase ((ASTيحفز 

glutamate oxaloacétique (GOT) من الأسبارتات  الامينيةلمجموعة لالقابل للانعكاس  ، النقلaspartate 

في  malateالمنتجة إلى oxalacétate  اختزال. يتم  oxalacétateو  glutamateمكوناα-cétoglutarateً إلى 

 :NADHو  déshydrogénées (MDH)  الهيدروجين نازعاتوجود 

  

AST                                                                   

aspartate + α- cétoglutarate                               glutamate + oxalacétate 

  MDH 

+malate + NAD +                                                   Oxalacetate + NADH + H 

 

 ASTـ لفي المركز ، المحدد رقمياً ، مع التركيز التحفيزي  NADHيتناسب معدل انخفاض تركيز 

 .(Murray, 1984) في العينة

 

 

 

 



 العملي: المواد و الطرقالجزء 
 

- 41 - 
 

  :transaminase glutamique pyruvique TGP (ALT)نزيم إتقدير نشاط  -10 -1 -2

 المبدأ:

 transaminase ، الذي يطُلق عليه في الأصلAlanine amino transférase ((ALTيحفز 

glutamique pyruvique (GPT) للالانين الامينيةلمجموعة ل، النقل القابل للانعكاس alanine  إلىα-

cétoglutarate ًمكونا glutamate  وpyruvate  اختزال. يتم  pyruvate المنتجة إلىlactate  نازعاتفي وجود 

 :NADH( و LDH)  lactate déshydrogénées الهيدروجين

                                                    

ALT 

alanine + α- cétoglutarate                               glutamate + pyruvate 

LDH 

+lactate + NAD +                                                   pyruvate + NADH + H 

 

 ALTـ لفي المركز ، المحدد رقمياً ، مع التركيز التحفيزي  NADHيتناسب معدل انخفاض تركيز 

  .(Murray, 1984) في العينة

 

 Phosphtase alkaline  ( :(PAL تاز القلويانزيم الفوسفإتقدير نشاط  -11 -1 -2 

 المبدأ:

  nitrophenylphosphate-P  التحلل المائي لـ phosphatase alkaline (PAL) يحفز الفوسفاتاز القلوي

 (pNPP) في= pH  10.4   مما يؤدي إلى إطلاق ،p-nitrophénol والفوسفاتphosphate اعل ، وفقاً للتف

 التالي:

 

PAL 

nitrophénol + Phosphate -O                                  p2nitrophénylphosphate + H -p 

 

زي الضوئي ، يتناسب مع التركيز التحفي مطياف، الذي يحدده ال p-nitrophénolمعدل تكوين 

  .(Rosalky, 1993 ؛Wenger et al., 1984) ز القلوي في العينةاللفوسفات
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 :Lactate déshydrogénase (LDH)نزيم إتقدير نشاط  -12 -1 -2 

 المبدأ:

 :، وفقًا للتفاعل التاليNADHبواسطة  pyruvateاختزال  lactate déshydrogénase (LDH)يحفز 

 

LDH 

+lactate + NAD -Pyruvate + NADH + H+                                     L 

 

الضوئي مع التركيز  مطياففي الوسط الذي يحدده ال NADHيتناسب معدل النقص في محتوى 

 .(Pesce, 1984) في العينة LDHالتحفيزي لـ 

 

  : (α-amylase)أميلاز -αنزيم إتقدير نشاط  -13 -1 -2

 المبدأ:

  alpha maltotrioside 2-chlore-4- nitrophényle لـ على التحلل المائي amylase α –يعمل 

((CNPG3 2او- chlorine-4-nitrophenol  (CNP)  كل من يشكلو maltrioside 2 chlorine4-nitrophenyl  

(CNPG2)، (G3) maltotriose  وglucose  (G)  ، التفاعل التالي: حسبيكون 

 

α- amylas                      

G +  3+  G 2CNPG 1CNP +  9                                              3CNPG 10 

 

 حفيزي مع التركيز الت بالمطياف الضوئي ، المحددchlore 4-nitrophenol -2  يتناسب معدل تكوين

   .(Ying et al., 1998) في العينة amylase α –لـ 

 

  :Ferتقدير الحديد  -14 -1 -2

 المبدأ:

د الحدي اختزال الدم في وسط حمضي ضعيف. يتمفي  fer- transferrineالحديد عن مركب ينفصل 

وجود  لأيونات الحديدية في. تشكل اascorbiqueعند ملامسته لحمض  ion ferreux الحر إلى أيون حديد

ferroZine :ًمركباً ملونا  
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Acide ascorbique 

Trasferrine+         2+2Fe                             -+ e 2)
3+Trasferrine (Fe 

ferroZine                 

Compexe coloré                                                                2+Fe 

 

  .(Perrotta, 1984 ؛Itano, 1978) تركيز الحديد في العينة كثافة اللون المتكون تتناسب مع

 

  : Calciumتقدير الكالسيوم -15 -1 -2

 المبدأ:

 ن تقدير الكالسيوم في عينة يعتمد على تشكيل المعقد الملون بين الكالسيوم إ

 في وسط قاعدي. O- cresophtaleineو 

 

– OH 

Complexe colorée                          cresophtaleine                  -+ O++  Ca 

 

 ,Farell ؛Connerty et al., 1969) العينةشدة اللون المتكون تكون متناسبة مع تركيز الكالسيوم في 

1984). 

 

  :magnésium تقدير المغنيزيوم -16 -1 -2

 المبدأ:

افة اللون كث في محلول قلوي. Magon sulfonéيشكل المغنيسيوم مركباً ملوناً عن طريق التفاعل مع 

  .(Farell, 1984) يز المغنيسيوم في العينةالمتكون تتناسب مع ترك

 

  : Lipides totaux ( الكليةالليبيدات) الدهون تقدير -17 -1 -2

 المبدأ:

 ionsلتكوين أيونات الكربون acide sulfuriqueتتفاعل الدهون غير المشبعة مع حامض الكبريتيك 

carbonium في الخطوة الثانية ، تتفاعل أيونات الكربون . ions carbonium  معphosphovainilline 

 لإعطاء لون وردي.

 Kaplan et ؛Cottet et al., 1965) تتناسب شدة اللون المتكون مع تركيز الدهون الكلي في العينة

al, 1984).  
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  :Lipase الليباز تقدير نشاط انزيم -18 -1 -2

  المبدأ:

  ions calcium ، أيونات الكالسيومcolipaseفي وجود  lipase pancréatiqueيباز البنكرياس ل

-O-dilauryl-rac-glycérol-3 acide glutarique-(6'-méthyl-2-1مائيا المادة ، يحلل  désoxycholateو 

ester-résorufine) كما يلي:. تسلسل التفاعلات التي تهدف إلى تحديد الليباز بشكل مباشر هي     

1-2-O-dilauryl-rac-glycérol-3 acide glutarique-(6'-méthyl-résorufine)-ester 

Lipase                                                                                               

            1-2-O-dilauryl-rac-glycérol + Acide glutarique-6'-méthylrésorufine-ester (non stable) 

                                                              -OH  

                                                              résorufine-Acide glutarique + méthyl                                                     

 

 محفزال لتركيز، يتناسب مع ا بالمطياف الضوئي ، الذي تم تحديده méthyl-résorufineمعدل تكوين 

  .(McNeely et al., 1984) في العينة

 

 : الانسجة المدروسةتقدير البروتينات و الغلوتاتيون في  -19 -1 -2 

  محاليل المعايرة:تحضير 

 مولEDTA (0.02 :)محلول  -

 ملل من الماء المقطر. 250غ من المسحوق في  1.8612يذاب 

 مولEDTA (0.02 :)مول( يحتوي على  0.4) Trisمحلول منظم  -

ملل من الماء المقطر، و يحدد درجة  250في  EDTAغ من  1.8612و  Trisغ من  12.114يذاب 

pH  9.6عند. 

 acide salicylique (0.25 % :)محلول  -

 ملل من الماء المقطر. 100غ من المسحوق في  0.25يذاب 

 مولDTNB (0.01 :)محلول  -

 ملل من الميتانول المطلق. 20مغ من المسحوق في  0.79يذاب 

 مغ/ ملل: 1)مصل ألبومين العجل( تركيزه  BSAمحلول  -

 ملل من الماء المقطر. 1في  BSAمغ من  1يذاب 
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 : Bradfordكاشف براد فورد  - 

 يتانول )تركيز ملل من الإ 50في  bleu de coomassieمغ من أزرق الكوماسي  100يذاب 

ملل من حمض  100استعمال جهاز الرج، يضاف بعد ذلك (، يرج الخليط لمدة ساعتين ب% 95

 ر.ل بالماء المقط 1( ثم يكمل الحجم إلى % 85)تركيز  orthophosphorique (4PO3H)أورثوفوسفوريك 

ع ء فيوضيرشح بعد ذلك المحلول الناتج بواسطة ورق الترشيح، و يحفظ المحلول بعيدا عن الضو

 م لمدة شهر.º 4في قارورة سوداء، و مغطاة بورق الألمنيوم. و يبقى هذا الكاشف ثابتا تحت درجة حرارة 

 :طريقة العمل 

ت لفة التي تممن المجموعات المخت القلب ، الخصية(كلى ، )الكبد ، ال كل نسيج من غ 1تم استخدام 

 ،ميلي مول NaCl 150ميلي مول،  (TBS 50 Tris محلول  دراستها. بعد طحن وتجانس الأنسجة في

 pH  =7ع المواد دقيقة(. يتم وض 15، °م 4/ دقيقة ،  دورة 9000) للمعلق الخلوي ، تم الطرد المركزي

لحين  °م 20 - في درجة حرارةثم تخزينها  eppendorfsصغيرة الطافية التي تم الحصول عليها في أنابيب 

 .القيام بتقدير تركيز البوتينات و الغلوتاتيون في الانسجة

 

 :طريقة قياس تركيز البروتينات 

لى عو التي تعتمد  Bradford  (Bradford, 1976) يتم قياس تركيز البروتينات باستعمال طريقة

  bleu de coomassie (BBC)ارتباط الجزيئات البروتينية مع الكاشف الملون 

للبروتينات  2NHملون أزرق اللون. حيث يتفاعل الملون مع المجاميع الآمنية  –و تكوين المعقد بروتين 

ون ( و يكز البروتينات في السائل)ظهور اللون يرجع إلى تأين الوسط الحامضي، و شدته تعبر عن تركي

 ذلك كمايلي:

 ملل من المحلول المتجانس لكل نسيج. 0.1 -

 .bleu de coomassieملل من الكاشف الملون  5 -

لضوئي على ادقائق. ثم تقرأ الكثافة الضوئية في جهاز المطياف  5يرج الخليط جيدا، و يترك لمدة 

و من ثم  نانومتر مقابل الشاهد الذي يحتوي على الماء المقطر بدل المحلول المتجانس. 595طول موجة 

ل محلول استعمابيقدر تركيز البروتين في العينة من خلال مقارنة النتائج بمنحنى المعايرة المحضر مسبقا 

BSA  مغ/ ملل.  1)مصل ألبومين العجل( بتركيز 

 :طريقة قياس تركيز الغلوتاتيون 

بواسطة طريقة  ل المتجانس لنسيج الكبد أو الكليةاس تركيز الغلوتاتيون في المحلويتم قي

(Weckbeker et Cory, 1988)  باستعمال طريقة المطياف الضوئي. حيث يتم قياس الكثافة الضوئية الناتجة

 acide dithio- bis 2- nitroمن خلال اختزال مادة  acide 2- nitro- 5- mercapturiqueعن تكوين مادة 
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benzoique  (DTNB )  و الذي يعرف بكاشفEllman  بواسطة مجاميع(- SH) الغلوتاتيون الموجودة في 

GSH زالة البروتينات إ. و من أجلDéprotéinesation  و الابقاء على مجاميع(- SH)  ب الخاصةGSH  نقوم

 بالآتي:   

 .لكل نسيج ملل من المحلول المتجانس 0.8 -

  acide salicylique (0.25 %   .)ملل من المحلول  0.2 -

هاز الطرد دقيقة في الثلاجة ثم يعامل بج 15يمزج الخليط جيدا بواسطة جهاز الرج، و يترك لمدة 

 يون كمايلي:دقائق، و المحلول الطافي يستعمل في قياس الغلوتات 5دورة/ دقيقة لمدة  1000المركزي على 

 ملل من المحلول الطافي. 0.5 -

 .Tris  = pH9.6ملل من المحلول المنظم  1 -

 مولDTNB (0.01 .)ملل من  0.025 -

المطياف  دقائق في درجة حرارة الغرفة، ثم تقاس الكثافة الضوئية في جهاز 5يترك الخليط لمدة 

 ل الطافي.نانومتر مقابل الشاهد الذي يحتوي على الماء المقطر بدل المحلو 412الضوئي على طول موجة 

 يحسب تركيز الغلوتاتيون كمايلي:

DO × 1 × 1.525 

                  [GSH] =                  

13.1 × 0.8 × 0.5 × mg protéine 

 

 حيث:

[GSH] تركيز الغلوتاتيون :(nmol GSH/ mg prot). 

DO الكثافة الضوئية للعينة.: شدة 

من ملل  0.2+ ملل من المحلول المتجانس لكل نسيج  0.8) زالة البروتيناتلإ : حجم المزيج المستعمل1

 .( acide salicyliqueالمحلول 

 : حجم الخليط الكلي.1.521

 نانومتر. 412عند  (SH -): ثابت الامتصاص لمجاميع 13.1

 زالة البروتينات.إ: حجم المحلول المتجانس في خليط 0.8

 : حجم المحلول الطافي في الخليط النهائي.0.5

mg protéine مغ(.ب : تركيز البروتينات الموجودة في العينة( 
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 (:FNS التحاليل الدموية )تقدير المعايير الدموية -2 -2 

اء أكثر من يعتمد على العد الآلي للخلايا و هو قادر على إعط Coulterتمت باستعمال جهاز يدعى 

،  WBC ،Lymphocytes،Monocytes)مؤشرا من مكونات الدم، حيث يوضح لنا عدد و نوع الخلايا  15

Basophile ،RBC، HGB  ،HCT ،MCV ،MCH،MCHC  ،PLT) . 

 لحاويةا لأنابيبايؤخذ الدم مباشرة من لكتروني للخلايا حيث يعتمد مبدأ عمل الجهاز على العد الآلي و الإ

 حيث تنتقل كمية من الدم تقدر  (Héparine) على المادة المانعة للتجلط

بة للخلايا مكرومتر بالنس 60مكرومتر بالنسبة للخلايا البيضاء، و  80مكرولتر عبر فتحة )قطرها  10ب 

 رتفع حيثخيرة تن مقاومة هذه الأإفتحة فالحمراء( ثم يمرر تيار كهربائي و عند مرور أحد الخلايا عبر ال

و تظهر  تتناسب شدة هذه المقاومة مع حجم الخلايا، فتسجل داخل الجهاز على شكل ترددات كهربائية.

 بعدها النتائج بنسبها المئوية و الكمية مع رسم تخطيطي لتركيزها في منحنى بياني.

 

 الدراسة النسيجية: -3 -2

والتقنية التشريح المرضي.  مصلحةعنابة ، ة في مستشفى ابن رشد النسيجي اجريت المقاطع 

 الخطوات التالية: حسبوتكون  (Houlot, 1984) طريقةالمستخدمة هي 

 :Fixation التثبيت -

 unicassetteلعينات المأخوذة بعد ذلك في توضع ا. formolمحلول الفورمول تم تثبيت العينات في  

 للسماح بمرور السوائل. ثقوبةخاصة ذات جدران م

 :Déshydratation لنزع الماء التجفيف -

باستخدام جهاز آلي يسمح للعينات بالمرور تلقائيًا وتدريجيًا عبر حمامات يتم تجفيف العينات  

 (.٪100و  ٪95،  ٪70الإيثانول بتركيز متزايد )

 :  Inclusion et réalisation des blocs التغليف و تحضير القوالب -

 . paraffineلكي تغلف و تثبت بالبرافين  يتم غمر الأجزاء في حمامات البارافين السائلثم  

التي  تحويل الانسجة الى كتل صلبةالبارافين ، ثم تأتي خطوة يتم الاحتفاظ بالأنسجة ونقعها في  

قة سجة بطريبقطع الان ، تسمح ةصلبلكي تصبح تلة من البارافين ك الىالأنسجة المشبعة  حويلت تتمثل في

لة السائلة " تغلق خزان البارافين المحفوظ في الحاdits à inclusionتستخدم هذه العملية أجهزة " .سهلة

توي لتي تحابواسطة نظام تسخين وصنبور صغير ولوحة معدنية مبردة لتحقيق تصلب سريع لكتلة البارافين 

 على الأنسجة.
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خاص  جهازميكرومتر في المتوسط( بفضل  5مقاطع رقيقة من بضعة ميكرونات ) انجازيمكن 

لجيلاتيني اباستخدام الماء  شرائح، وتثبيتها على  عينات". يتم وضع هذه ال microtome سمى "ميكروتومي

 الساخن.

 :coloration تلوين -

؛ الذي يتطلب وجود  (Haematein-Eosin) أو Hematoxylin-Eosinتقنية  يمكن اتباع لوينللت

 مل من حمض الهيدروكلوريك alcool éthylique 70 ٪  +50 مل من كحول إيثيلي 100الكحول الحمضي )

HCl ماء الأمونيا ، ) eau ammoniacale  (100  + مل من الأمونيا 2مل من الماء المقطر ammoniaque  )

  alcool éthylique مل من الكحول الإيثيلي Eosine 3٪ ،125مل من محلول مائي  éosine (100ومحلول 

الخطوات  و ذلك باتباع(  acide acétique مل من الماء المقطر وقطرتان من حمض الأسيتيك 375، 95٪

 التالية:

 بالماء المقطر. و غسل الشرائح بماء الحنفية، ثم غسلها déparaffinerنزع البرافين  -

 للخلية القاعدية مكوناتدقيقة( الذي يلون ال 15) Hématoxyline de Harris في حمامشرائح ال غمس  -

 )النواة( باللون الأزرق الأرجواني.

ء ضع الشرائح في حمام ماو( ؛ ثم مرة واحدة او مرتينفي الكحول الحمضي ) غمس الشرائح -

 .حنفيةال

 .eau ammoniacale نشادرال ءزرق في حمام ماالتلوين باللون الأ -

 ناتمكونية إلى دقيقتين( الذي يلون الثا 15)  éosine في حمام الشرائح  غمسوفي الاخير ت -

 )السيتوبلازم( باللون الوردي. للخلية الحمضية

 .حنفيةال اءمبغسل الكل هذه الحمامات عن طريق  بين فصلاليتم   -

 لاحظتهاوم ،ذلك تجفيف المستحضرات تم بعد شريحة عملية التلوين تثبت الساترة على البعد انهاء  -

  و تاخذ صور للعينات باستعمال الة تصوير. ضوئيال مجهرالتحت 

 

 الدراسة الإحصائية: -3 

 ± M)تظهر القيم التي تحصلنا عليها من هذه الدراسة في شكل معدلات مع الانحراف المعياري 

SD) ي مجموعات مختلفة و هي: فئران غير مصابة بمرض السكر و هذا لستةG1 مصابة ، فئران غير

و معالجة  يفئران غير مصابة بمرض السكر ،G2 و معالجة بمركب كلوريد الكوبالت يبمرض السكر

  يفئران مصابة بمرض السكر، G4ي فئران مصابة بمرض السكر ،G3 بمركب سيلينيت الصوديوم

و معالجة بمركب سيلينيت  يو فئران مصابة بمرض السكر G5 و معالجة بمركب كلوريد الكوبالت

 .G6 الصوديوم
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ركب ماو  و للمقارنة فيما بينها أو لمعرفة مدى تأثير مرض السكر و مركب كلوريد الكوبالت

كون عدد و الذي يشترط فيه أن ي Student t- testاختبار  و ANOVAاختبار  استخدمنا سيلينيت الصوديوم

ل الأدنى للمدلو . مع العلم أنه لدراسة النتائج قد تم استعمال الحد(Bailey, 1959) العينات أقل من ثلاثين

 .(p ≤ 0.05)أي  % 95باحتمال 

 مقارنات خلال هذه الدراسة : 4حيث اجرينا 

  المجموعاتG2 ،G3 ،G4 ،G5 ،G6  مقارنة مع المجموعةG1 *(فرق معنوي : (p ≤ 0.05) :** ،

 (.(p ≤ 0.001) جدا عالي، ***: فرق معنوي (p ≤ 0.01) عاليفرق معنوي 

  المجموعةG3  مقارنة مع المجموعةG2 (&فرق معنوي : (p ≤ 0.05) ،&& عالي: فرق معنوي 

(p ≤ 0.01) ،&&& جدا عالي: فرق معنوي (p ≤ 0.001)    .) 

 المجموعتين G5 ،G6  مقارنة مع المجموعةG4 (# فرق معنوي : (p ≤ 0.05) ،## فرق معنوي :

 (.(p ≤ 0.001) جدا عالي: فرق معنوي ###، (p ≤ 0.01) عالي

  المجموعةG6  مقارنة مع المجموعةG5 (+ فرق معنوي : (p ≤ 0.05) ،++ عالي: فرق معنوي 

 (p ≤ 0.01) ،+++ جدا عالي: فرق معنوي (p ≤ 0.001).)     
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II- النتائج و المناقشة: 

 يشكل مركب الكوبالت و السيلينيوم أهمية كبيرة في الجسم لما لهما من دور في العمليات الحيوية، 

و هذا حسب ما ذكرناه سابقا حيث يعملان على تنشيط العديد من الإنزيمات التي لها علاقة بالميتابوليزم. 

 يالميتابوليزم عند الفئران المصابة بمرض السكر كما أثبتت دراسات سابقة أن لهما علاقة بتحسين

chlorure de cobalt ( 2CoCl ير مركب كلوريد الكوبالتالتجريبي. لذلك أجرينا هذا البحث لدراسة تأث

O26H )ت الصوديومو سيليني sélénite de sodium (Se3O2Na)  على تغيرات معدل النمو، كمية الماء

المستهلكة، وزن بعض الأعضاء )الكبد، الكلية، الخصية، القلب، الطحال، البنكرياس، الرئة و المخ(، 

استقلاب بعض المعايير البيوكيميائية  و التي تشمل: المواد الكربوهيدراتية، المواد الدهنية و المواد 

لتي لها دور في إعادة تخليق الغلوكوز من مصادر مختلفة، تركيز نزيمات و الإالبروتينية، نشاط بعض ا

، (مخالكبد، الكلية، الخصية، القلب، الطحال، البنكرياس و ال) في بعض الاعضاء الحساسة الغلوتاتيون

الكالسيوم و المغنيزيوم، تغيرات بعض المعايير الدموية و كذلك تاثيرهما  تركيز بعض المعادن كالحديد،

 يو هذا عند الفئران الغير مصابة، و المصابة بمرض السكر ليةو الك بدة النسيجية لكل من الكعلى البني

 التجريبي المحدث بواسطة مادة الألوكسان. 

 

 معدل النمو و كمية الماء المستهلكة:

 .  (7) الجدولنتائج تغيرات معدل النمو و كمية الماء المستهلكة موضحة في 

 

عند  (p ≤ 0.001) في معدل النمو أن هناك انخفاض معنوي (7) الجدولنا من خلال نتائج لاحظ

عدة نتائج عدة  مقارنة مع الفئران الغير مصابة وهذه النتيجة تتوافق مع بالداء السكري الفئران المصابة

 ,.Tedong et al ؛Melhem et al., 2002 ؛Ybarra et al., 1997) ما تحصل عليه كل من ابحاث نذكر منها

على انخفاض كبير  (Al- quraishy et al., 2015؛ Sheng et al., 2005) في حين تحصل كل من .(2006

  غير معنوي.

 

عند الفئران المصابة مقارنة مع  (p ≤ 0.001)في كمية الماء المستهلكة  ارتفاع معنويكما لاحظنا 

 Ybarra et؛ Priya et al., 1997) من الفئران الغير مصابة و هذه النتيجة تتفق بصورة فعلية مع نتائج كل

al., 1997؛ Mert et al., 2005).  

 

عند الفئران  (p ≤ 0.01) إلى ارتفاع معنوي  في معدل النموالمعالجة بمركب كلوريد الكوبالت أدت 

 ع ما تحصل عليه المصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران المصابة و هذه النتيجة تتوافق م
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 الوزن الابتدائي )غ( ، معدل النمو )غ( و كمية الماء المستهلكة  (:7جدول )

 .يوم من المعالجة 28بعد  مجموعات الدراسة فئران سا/ فار(عند 24)ملل/ 

 

 G1 G2 G3 G4 G5 G6 

 
 الوزن الابتدائي

 

290.3±49.2 

 

 

295.0±26.6 

 

296.8±52.8 

 

255.4±34.9 

 

255.8±52.5 

 

256.8±37.0 

 
 معدل النمو

 

41.0±1.7 

 

 

18.1±1.7 
(***) 

 

26.6±1.5 
(&&**) 

 

5.0±1.0 
(***) 

 

11.0±1.0 
(##***) 

 

11.5±1.3 
(##***) 

 
كمية الماء 
 المستهلكة

 

38.7±2.9 

 

 

24.5±1.0 
(**) 

 

40.5±2.6 
(&&&) 

 

134.0±4.0 
(***) 

 

78.5±4.2 
(###***) 

 

93.0±2.5 
(++###***) 

 
G1 ،فئران غير مصابة و غير معالجة :G2 + 2 : فئران غير مصابةCoCl ،G3 + فئران غير مصابة :Se3O2Na ،G4 ،فئران مصابة غير معالجة :G5ن مصابة + : فئرا

2CoCl ،G6 + فئران مصابة :Se3O2Na . 
 :المقارنات

 .G1مقارنة مع المجموعة  G2،G3،G4،G5،G6المجموعات *:  -
 .G2مقارنة مع المجموعة  G3المجموعة : & -
 .G4مقارنة مع المجموعة  G5 ،G6المجموعتين : # -
  .G5مقارنة مع المجموعة  G6المجموعة : + -
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(Vasudevan et McNeill, 2007) في حين اثبت .(Saker et al., 1998) ر على ان العلاج بالكوبالت لم يؤث

 .الفئران المصابة والمعالجة مقارنة بالفئران المصابة عندوزن الفئران 

 

عند الفئران الغير مصابة و المعالجة (p ≤ 0.001) كما لاحظنا انخفاض معنوي في معدل النمو

 ,.Ybarra et al؛ Domingo et al., 1984) مقارنة مع الفئران الغير مصابة و هذا ما يتماشى مع نتيجة

 .(Nomura et al., 2005؛ 1997

  

بالإضافة إلى ذلك لاحظنا أن المعالجة بمركب كلوريد الكوبالت قد أثرت على كمية الماء المستهلكة 

و  (p ≤ 0.001)في كمية الماء المستهلكة  أدت إلى انخفاض معنوي لفئران المصابةعند ا المعالجة ان ثحي

 Nomura et؛ Ybarra et al., 1997)نتيجة  تتناسب مع نتيجة هذا عند مقارنتها مع الفئران المصابة و هي

al., 2005 ؛Yildirim et Buyukbingol, 2002) .الى انخفاض كمية الماء المستهلكة و  ايضا ادت المعالجة

  لكن هذا الانخفاض يبقى دائما مرتفعا مقارنة مع الفئران العادية.

 

 p) الفئران الغير مصابةالغير مصابة و المعالجة مقارنة مع عند الفئران نفس النتيجة تحصلنا عليها 

 Yildirim et؛ Ybarra et al., 1997؛ Domingo et al., 1984) و هذه النتيجة تتوافق مع نتيجة( 0.01 ≥

Buyukbingol, 2002 ) )و يعزى ذلك ربما إلى عدم تقبل الفئران للمزيج )ماء + كلوريد الكوبالت. 

 

عند   (p ≤ 0.01)ارتفاع معنوي  في معدل النموت الصوديوم أدت إلى أما المعالجة بمركب سيليني

 Sheng et) الفئران المصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران المصابة و هذه النتيجة تتوافق مع ما تحصل عليه

al., 2005؛ Fatmi, 2014 ،Al- quraishy, 2015)، بينما تحصل كل من (Ayaz et al., 2004 ؛Sheng et 

al., 2004 ؛Boussekine, 2014) الوزن في على انخفاض.  

 

الجة عند الفئران الغير مصابة و المع (p ≤ 0.01) في معدل النمو كما لاحظنا انخفاض معنوي

؛ Zeng et al., 2009؛ Sheng et al., 2005) مقارنة مع الفئران الغير مصابة و هذا ما يتماشى مع نتيجة

klibet, 2016)تحصل ، بينما (Al- quraishy, 2015)  .نمفيما تحصل كل على ارتفاع طفيف غير معنوي 

(Ayaz et al., 2004 ؛Can et al., 2005 ؛Tebani, 2014) .على عكس ذلك  
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هلكة ء المستاثرت على كمية الما ت الصوديوملاحظنا أن المعالجة بمركب سيليني بالإضافة إلى ذلك

  مستهلكةفي كمية الماء ال انخفاض معنويث المعالجة أدت إلى عند الفئران المصابة  و المعالجة حي

(P ≤ 0.001) و هذا ما تحصل عليه و هذا عند مقارنتها مع الفئران المصابة (Becker et al., 1996) . 

 

ي عنوي فملم تأثر على كمية الماء المستهلكة حيث ادت الى ارتفاع طفيف غير  في حين المعالجة

 .ابةكمية الماء المستهلكة عند الفئران الغير مصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران الغير مص

 

نوي  رق معففلا يوجد  كل منهما على حدا اما عند مقارنة الفئران المصابة و المعالجة بالمركبين

عند  (p ≤ 0.01) ةمعنوي بالنسبة لكمية الماء المستهلك و ارتفاع معدل النمو لتغيرات بين الفوجين بالنسبة

 .التبكلوريد الكوب مقارنة مع المعالجة ت الصوديومسيليني الفئران المصابة و المعالجة بمركب

 

 p)و كمية الماء المستهلكة  (p ≤ 0.01) النموتغيرات معدل معنوي بالنسبة ل رتفاعفي حين لاحظنا ا

بمركب سيلينات الصوديوم مقارنة مع المعالجة بكلوريد عند الفئران الغير مصابة و المعالجة  (0.001 ≥

 .الكوبالت

 

في الوزن كمؤشر عام للاحتفاظ بصحة الفئران و هذا ربما يرجع الى نقص كمية  نخفاضيستخدم الا

دلالة على نقص الشهية، الاضطرابات و هذا  (Pardeep et al., 2004؛ Smialowicz et al., 1987) الغذاء

 الهرمونية و عدم توازنها، سوء امتصاص العناصر الغذائية المختلفة و / او الهدم المفرط للبروتينات 

 . بالاضافة الى ذلك في مرض السكري يمكن ان(Erdogan et al., 2005)و الدهون و انخفاض مستوياتها 

يعزى فقدان وزن الجسم الى استخدام الاحماض الدهنية النسيجية و الاحماض الدهنية للعضلات للحصول 

كما قد يكون هذا التاثير بسبب نقص الانسولين  ،(Erbayraktar et al., 2007) تكوين السكرو  على الطاقة

 Rajkumer et) البروتينات الهيكلية المعروفة بمساهمتها في وزن الجسمهدم مما يودي الى 

Govindarajulu, 1991 ؛Vats et al., 2004 ؛Kasetti et al., 2010).   

 

ج عن سم الناتلى جفاف الجإو ترجع الزيادة في كمية الماء المستهلكة عند الفئران المصابة ربما  

ى كثرة لإمما يؤدي  (Siu et al., 2006؛ Youcef et al., 2004؛ Rebinger et al., 1998) كثرة عملية التبول

 .(Gunes et al., 1999 ) يالشرب و هي تعتبر من العلامات المميزة لتشخيص مرض السكر
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افادت العديد من التجارب السابقة التاثير المحسن للكوبالت على وزن الجسم و كمية الماء 

 ي عندبشكل معنوي استهلاكهض حجم الماء الدي يتم اانخف (Saker et al., 1998) اثبت المستهلكة. حيث

الفئران العادية  اضعاف مثيله عند 3.5وبالت لكنه ظل الفئران المصابة بعد يوم او يومين من العلاج بالك

 لفئران العادية عند االانخفاض في تناول الماء  ان افاد العديد من الباحثينكما المعالجة بالكوبالت. 

 hypernatrémie الدم يكن مرتبط بفرط صوديوم ميلي مول( لم 2و المصابة التي عولجت بالكوبالت )

(Ybarra et al., 1997).  الهيماتوكريت لوحظ ارتفاعو لكن (Ybarra et al., 1997 ؛Endoh et al., 

كريات الدم الحمراء يؤدي ايضا الى كثرة  بالكوبالتالعلاج الدراسة ايضا لوحظ ان  نفسفي  ،(2000

polycythémieلفئران المصابة بالداء ا عندمراء الناتجة عن علاج الكوبالت الح الدم كثرة كريات . كما ان

 facteur induit par l’hypoxie HIF-1α (hypoxiaالعامل المحفز لنقص الاكسجين  شير الى تنشيطالسكري ت

inducible factor) HIF- 1α .عن طريق العلاج 

  

الى  يرجع الى نقص الغلوكوز في البلازما مما يودي في كمية الماء المستهلكة الانخفاضكما ان 

 .(Vasudevan et McNeill, 2007) نقص افراز السوائل في البول

 

لسيلينيوم هو لك ادى علاج الفئران بالسيلينيوم الى استعادة زيادة وزن الجسم، اذبالاضافة الى 

الذي يعمل على انتاج   désiodases ’5يوانات و عامل هيكلي مهم لانزيم عنصر اساسي لنمو الح

triiodothyronine  (T3) ، و هو هرمون رئيسي ينظم النمو عن طريق التحكم في بناء البروتين(Yanyan 

et al.,  2011).  

 

تهلاك اسقللت من المتطوعين  لبشرعند امكملات السيلينيوم  استعمال رى اناقترحت دراسات اخ

 الطاقة 

؛ Jotty et al.,  2009) زيادة الوزن و ان هذا التحسن يرجع الى التاثير الوقائي للسيلينيوم و بالتالي ادت الى

Soudani et al.,  2011). 

  

McNeill في دراسته (McNeill et al., 1991) عندبالانسولين  اثبت ان السيلينيوم له تاثير شبيه 

ت الصوديوم داخل عن طريق حقن سيلينيي المحدث بواسطة الستربتوزوتوسين المصابة بالسكر فئرانال

 كميةالغلوكوز في البلازما،  تركيز استعادة ، حيث ادى الىايام 7ميكرومول/ كغ/ يوم لمدة  15 -10الصفاق 

صلت دراسات حتكما  ب من المستوى الطبيعي للفئران.يقر الى مستوى المستهلكة الطعام و كمية الماء
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 ,.Ghosh et al) السيلينيوم عن طريق الفم عند الفئران المصابة على نتائج مماثلة استهلاك اخرى على ان

   .(Becker et al., 1996؛ 1994

 

زان جرعة السيلينيوم فشلت في زيادة او اثبتت ان Sheng (Sheng et al., 2004) في حين دراسة

و مع  .لمصابةالانه لم يكن هناك فرق كبير في اوزان الجسم مقارنة مع المجموعة  الجسم للفئران المصابة

ت لاول كاناعلى الخصائص الشبيهة للانسولين حيث في  دراسة حصلت على نتيجة سلبيةالذلك يبدو ان هذه 

 .ينيومبالسيل مما ادى الى تسمم الجسمطويلة النتيجة متشابهة للدراسات و هذا ربما يعود الى الفترة ال

 

ن يؤدي لانسولياالفئران المصابة بمجرد علاجها بالسيلينيوم او  عندمستويات الانسولين ان ارتفاع م

  .(Al- quraishy et al., 2015) الى تحسين التحكم في نسبة السكر في الدم و بالتالي منع فقدان الوزن

 

 :وزن الاعضاء

الطحال،  يوضح تغيرات وزن بعض الاعضاء المدروسة )الكبد، الكلية، الخصية، القلب، (5) الشكل

 .(و المخ ، الرئةالبنكرياس

 

ضاء تأثير على وزن بعض الاع يتوضح أن لمرض السكر (5الشكل )لنتائج الدراسة الإحصائية 

ي وزن ف عنويمالمدروسة، حيث عند مقارنة الفئران المصابة مع الفئران الغير مصابة نجد أن هناك ارتفاع 

؛ Schankland et al., 1994؛ Schaefer et al., 1994)من  تحصل كلحيث  (p ≤ 0.001) الكلية

Aaishwarya et al.,  2012) كما لاحطنا ارتفاع معنوي في وزن الخصية . على نفس النتيجة(p ≤ 0.01) ،

نفس  (Boussekine, 2014) دراسة تاثبت حيث ،(p ≤ 0.01)و كذلك وزن الرئة  (p ≤ 0.05)وزن القلب 

م لي حين فلخصية، في حين تحصلت على ارتفاع غير معنوي بالنسبة لوزن القلب. لوزن ا بالنسبةالنتيجة 

 كذلك البنكرياس و ،، الطحال)ارتفاع كبير غير معنوي( على وزن الكبد يتؤثر الإصابة بمرض السكر

 ما يخصعلى ارتفاع معنوي في (Boussekine, 2014؛ Hwang et al.,  2005) في حين تحصلت دراسة المخ

 .وزن الكبد

 

 ≥ p)أما المعالجة بمركب كلوريد الكوبالت فقد أدت إلى ظهور انخفاض معنوي  في وزن الكبد 

 Maines et)ت دراسة تحصل، حيث قارنة مع الفئران المصابةعند الفئران المصابة و المعالجة م (0.01
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بعد  سةالدرا مجموعات فئران عند وزن الكبد، الكلية، الخصية، الطحال، البنكرياس، الرئة و المخ (:5)شكل 

 يوم من المعالجة. 28

G1 ،فئران غير مصابة و غير معالجة :G2 + 2 : فئران غير مصابةCoCl ،G3 + فئران غير مصابة :Se3O2Na ،G4 ،فئران مصابة غير معالجة :G5ن مصابة + : فئرا

2CoCl ،G6 + فئران مصابة :Se3O2Na . 
 :المقارنات

 .G1مقارنة مع المجموعة  G2،G3،G4،G5،G6المجموعات  -
 .G2مقارنة مع المجموعة  G3المجموعة  -
 .G4مقارنة مع المجموعة  G5 ،G6المجموعتين  -

 .G5مقارنة مع المجموعة  G6المجموعة  -
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Kappas, 1974) الكلية  كل من كذلك لاحطنا انخفاض معنوي في وزن ،على نفس النتيجة(p ≤ 0.01)  

  (p ≤ 0.01)و الرئة  (p ≤ 0.05) الخصية ، (Aaishwarya et al.,  2012)و هذا ما يتوافق مع نتائج 

 .المعالجة على وزن باقي الاعضاءفي حين لم تؤثر 

 

مركب كلوريد الكوبالت على وزن كل الاعضاء المدروسة عند الفئران لم تؤثر المالجة بفي حين 

  ,.Domingo et al) و هو ما أثبت من طرف مصابةالغير مصابة و المعالجة أثناء مقارنتها الفئران الغير 

 فيما يخص وزن الكبد. (1984

 

 ≥ pالكبد ) في وزن م فقد أدت إلى ظهور انخفاض معنويت الصوديويأما المعالجة بمركب سيلين

عند الفئران المصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران  (p ≤ 0.05)و الخصية  (p ≤ 0.05) الكلية (،0.01

غير  لكنه حيث تحصلت على انخفاض كبير (Boussekine, 2014) المصابة و هي نتيجة تتوافق مع نتيجة

 ,Boussekine) دراسة و قد اثبت القلب زنت الصوديوم على وفي حين لم تؤثر المعالجة بسيليني .معنوي

، البنكرياس، الرئة و كذلك المخ و هذا عند الفئران المصابة و المعالجة مقارنة لنفس النتيجة، الطحا (2014

 بالفئران المصابة.

 

المعالجة وعند الفئران الغير مصابة  (p ≤ 0.05)ئة كما اثبتت النتائج ارتفاع معنوي في وزن الر

يوم على الصود تيتأثير لمركب سيلين لم نلاحظ ايي حين مقارنة مع الفئران الغير مصابة والغير معالجة. ف

 ،ر مصابةن الغيوزن باقي الاعضاء المدروسة عند الفئران الغير مصابة و المعالجة أثناء مقارنتها الفئرا

 على نفس النتائج (Klibet, 2016؛ Tebani, 2014؛ Boussekine, 2014) تحصلت الدراسات التالية حيث

 فيما يخص وزن الكلية، الخصية، القلب، و المخ.

 

كل  وديومت الصبمركب كلوريد الكوبالت او سيليني ران المصابة و المعالجةاما عند مقارنة الفئ

النسبة بنتيجة نفس ال .بالنسبة لكل الاعضاء المدروسة بين المجموعتين فلا يوجد فرق معنوي واحد على حدا

عند  (p ≤ 0.05) معنويللفئران الغير المصابة و المعالجة بالمركبين ماعدا وزن الرئة اين لاحطنا ارتفاع 

 .مقارنة بالفئران المعالجة بكلوريد الكوبالت ت الصوديوميالفئران المعالجة بمركب سيلين

 

  hypertrophie hépatiqueيرتبط تضخم الكبد  (Yves Patrice et al., 2006) دراسةـوفقا ل

المرتبط بزيادة معتدلة لناقلات الامين ارتباطا مباشر بالدهون الزائدة في حالات:  hépathomégalieاو 

 .hypertriglycéridémieو زيادة شحوم الدم  diabèteالسكري  obésitéالسمنة 
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ة تؤثر على وزن ووظيف يأن الإصابة بمرض السكر (Rebinger et al., 1998)دراسة  تكما أثبت

ت الدراسا ديد منعلى البنية النسيجية للكلية حيث أثبت في الع يالكلية. و يرجع ذلك إلى تأثير مرض السكر

ى ضافة إلت  بالإأن الإصابة تؤدي إلى إتلاف الأنابيب الكلوية، و الكبيبات كما لوحظ تكاثر سريع للكبيبا

 .(Bulut et al., 2001؛ Prakasam et al.,  2004) ثيرها على الأوعية الدموية الكلويةتأ

 

يفسر كالتالي  ربما هذا و عند الفئران المصابة hypertrophie cardiaqueتم تسجيل تضخم القلب 

 espècesداء السكري ايضا الى انتاج انواع الاكسجين الحرة اليؤدي ارتفاع السكر في الدم الناجم عن 

réactives d’oxygène (ERO)  و النيتروجينl’azote (ERN)  لى الاجهاد التاكسدي و تغيير امما يؤدي

 apoptoseالتعبير الجيني و اشارات الترجمة و تنشيط الخلايا و مسارات موت الخلايا المبرمج 

(Vishwanath et al., 1986). يمنع تحليلها مما يعزز تليف لك تسكر بقايا الليزين للكولاجين بالاضافة الى ذ

السكري لدى  الناتج عن cardiomyopathieاحد اسباب اعتلال عضلة القلب  ،myocardiqueعضلة القلب 

و مشاركيه  Regan . و فقا للدراسة التي اجراها(Haunstetter et Isumo, 1998) البشر و الحيوانات

(Regan et al., 1974)  على الكلاب المصابة بالداء السكري كانت هناك زيادة في النسيج الضام الخلالي

tissu conjonctif interstitiel مع غياب التلف على مستوى الخلايا العضلية myocytes، بعد عام  لوحظت

في قلوب الفئران  fibrose interstitielleمرض السكري. لوحظ ايضا زيادة في التليف الخلالي ب الاصابةمن 

تضخم  فان الى جانب تليف عضلة القلب .(Fischer et al., 1981؛ Fredersdorf et al., 2004) المصابة

 الناتج عن السكريساسية لاعتلال عضلة القلب الا سبابالايعتبر من  hypertrophie ventriculaireالبطين 

cardiomyopathie diabétique.  ي الدراسات الوبائية التي اجراهاالبطين فتم العثور على تضخم (Hamby 

et al., 1974) مرضى السكري الذين يعانون من مضاعفات خطيرة و قصور في القلب  عندinsuffisance 

cardiaque. 

   

 ،(Feuvray et al., 1979) انخفاض استخدام الغلوكوز في القلب ايضا مرضى السكري لوحظ عند

؛ Morgan et al., 1961) من انتاج الطاقة % 90المشاركة في اكثر من يمكن لاكسدة الاحماض الدهنية  كما

Randle, 1978). قلب مرضى السكري بالاحماض الدهنية بشكل حصري تقريبا  نشاط في الواقع يرتبط

من احتياجاته من الطاقة  % 90لانتاج الطاقة. تشير التقديرات الى ان قلب المصاب بالسكري يمكن ان يتلقى 

 تحفيز تحليل الغلوكوز  باختلال ايرتبط هذا اساس و الاحماض الدهنية عن طريق اكسدة هذه

في الواقع لوحظ انخفاض كبير في مخزون العلوكوز في  .(Wall et Lopaschuk, 1989) و اكسدة الغلوكوز

المعزولة من الفئران  cardiomyocytesعضلة القلب و الاستفادة منها في كل من خلايا عضلة القلب 

 في الواقع .(Ohtake et al., 1995)ن مرضى السكري و م (Chen et al., 1984)داء السكري الالمصابة ب
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في حويصلات غمد في نشاط نقل الغلوكوز  % 53انخفاضا بنسبة  تاظهر (Garvey et al., 1993) دراسة

لستربتوزوتوسين مقارنة الفئران المعالجة با عند vésicules de sarcolemme cardiaqueالليف القلبية 

في غمد الليف العضلي  (GLUT4, GLUT1)عدد ناقلات الغلوكوز  و هذا ير جع الى الانخفاض في بالعادية

 ,.Osborn et al؛ Stanley et al., 1994؛ Eckel et Reinaner, 1990) لخلية القلب اثناء مرض السكري

زيادة التمثيل الغذائي  تؤدي الى ناقلات الغلوكوز التغيرات التي تحدث في. (Depre et al., 2000؛ 1997

مرتبط بمستويات عالية من الاحماض الدهنية و هو ، (Randel et al., 1964) ض الدهنية فترتفعللاحما

 السكريب لمصابينعند ا عضلة القلب من طرف في تقليل استخدام الغلوكوزيساهم ايضا  ،الحرة

le myocarde diabétique (Boussekine, 2014). 

 

 complexeلاكسدة الدهون تاثير مثبط على مركبات نازعات هيدروجين البيروفات  كما ان

pyruvate déshydrogénase .و بالتالي فان التغير في ناقلات الغلوكوز  و بالتالي على اكسدة الغلوكوز

 تمثل هي عند المصابين بالداء السكري ومرتبط بزيادة استقلاب الاحماض الدهنية في انسجة عضلة القلب 

. يبدو ان هذه التغيرات هي السبب الاول لاحداث هذا المرض عضلة القلبلية الرئيسية التغيرات الايض

و مع ذلك و من المهم ان نلاحظ ان هذه  .myocarde (Rodrigues et al., 1998)الخاص بعضلة القلب 

يمكن عكسها الى حد كبير  حالة ارتفاع السكر في الدم و انهع مباشرة الى ترجالاضظرابات الايضية 

كم في التمثيل الغذائي عن طريق علاج الحيوانات المصابة بمرض لان تحسين التحالانسولين  واسطةب

 . ( Garvey et al., 1993) السكري بالانسولين يعكس هذه الاضطرابات

 

قارنة ارتفاع وزن الكلى الجاف عند الفئران المصابة م (Aaishwarya., 2012) الباحث اثبت كما

 ا ما يدلت و هذبالفئران الغير مصابة و انخفاض وزنها عند الفئران المصابة و المعالجة بكلوريد الكوبال

 الناتج عن الالتهابات.   hypertrophieعلى انخفاض التظخم 

 

 ية()الغلوكوز، الكولسترول، الغليسيريدات الثلاثية و الدهون الكل و الدهون: الغلوكوز

 في وضحةم و الدهون الكلية الغليسيريدات الثلاثية ،تغيرات تركيز كل من الغلوكوز، الكولسترول

 (.6الشكل )
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 انفئر دعن تركيز الغلوكوز، الكولسترول، الغليسريدات الثلاثية و الدهون الكلية في المصل (:6)شكل 

 يوم من المعالجة. 28بعد  مجموعات الدراسة

 
G1 ،فئران غير مصابة و غير معالجة :G2 + 2 : فئران غير مصابةCoCl ،G3 + فئران غير مصابة :Se3O2Na ،G4 ،فئران مصابة غير معالجة :G5ن مصابة + : فئرا

2CoCl ،G6 + فئران مصابة :Se3O2Na . 
 :المقارنات

 .G1مقارنة مع المجموعة  G2،G3،G4،G5،G6المجموعات  -
  .G2مقارنة مع المجموعة  G3المجموعة  -

 .G4مقارنة مع المجموعة  G5 ،G6المجموعتين  -
 .G5مقارنة مع المجموعة  G6المجموعة  -
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 :الغلوكوز 

عند  (p ≤ 0.01)ظهور ارتفاع معنوي  في تركيز الغلوكوز  لاحظنا (6) الشكلمن خلال نتائج 

 لعديد منا في تابة و هذه النتيجة تؤكد ما أثبمقارنة مع الفئران الغير مص يالفئران المصابة بمرض السكر

؛ Feille- condray et al., 1999؛ Szaleczky et al., 1998) كل من الدراسات من بينها ما أثبته

Aaishwarya et al., 2012). شخيصلتلمن المؤشرات الأكثر أهمية  الارتفاع في تركيز الغلوكوز يعتبر 

 حيث يتم تقديره في الدم و البول.

 

رض صابة بمأن الإ أما إذا أخذنا تراكيز الكولسترول، الغليسريدات الثلاثية و الدهون الكلية  فنلاحظ

على  (p ≤ 0.05( )p ≤ 0.01( )p ≤ 0.05) في تراكيز هذه المعايير تؤدي إلى ظهور ارتفاع معنوي يالسكر

 ابة، غير مصو هذا ما أثبتته الدراسة الإحصائية عند مقارنة الفئران المصابة مع الفئران ال التوالي

؛ Kechrid et al., 2002؛ Nikkila et Kekki, 1973) و هذه النتائج تتماشى مع ما تحصل عليه كل من

Ugochukwa et al., 2003). و (Saker et al., 1998)  الغليسيريداتفيما يخص تركيز الكولسترول و 

  ة.على ارتفاع معنوي في تركيز الدهون الكلي (Al- quraishy et al., 2015)فيما تحصل  ،الثلاثية

 

 معنوي الكوبالت ينتج عنها انخفاضبمركب كلوريد  يمعالجة الفئران المصابة بمرض السكر اما

دة عنتائج فق مع و هذا عند مقارنتها مع الفئران المصابة، و هذه النتيجة تت (p ≤ 0.01) في تركيز الغلوكوز

؛ Yildrim et Buyukbingol., 2002؛ Saker et al., 1998؛ Ybarra et al., 1997)ابحاث من بينها 

Aaishwarya et al., 2012).    

 

تيجة و هذه الن  (p ≤ 0.05) معنوي في تركيز الكولسترولالنخفاض المعالجة ادت كذلك الى الا

فاض و انخغير معنوي، لكنه على انخفاض   تحصل الذي بدوره (Saker et al., 1998) تتوافق مع نتيجة

 (Saker et al., 1998) تركيز كل من الغليسيريدات الثلاثية  التي نتيجتها تتماشى مع نتيجة معنوي فيغير 

 و الدهون الكلية.

 

 ≥ p) الكلية و الدهون  ( p ≤ 0.01)كما لاحظنا تأثير مركب كلوريد الكوبالت على تركيز الغلوكوز 

تركيزهما، في حين لم يؤثر على تركيز الكولسترول و الغليسريدات لمعنوي  حيث أدى إلى انخفاض (0.01

 بالنسبة للغلوكوز و الكولسترول  (Saker et al., 1998) الثلاثية و هذه النتيجة اثبتت من طرف

عند الفئران الغير مصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران الغير مصابة و الغير  و الغليسيريدات الثلاثية

 معالجة.
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في  الصوديوم ينتج عنها انخفاض معنويت بمركب سيليني يالمصابة بمرض السكر معالجة الفئران

 ؛Sheng et al., 2005؛ Can et al., 2005) من يتفق مع نتائج كلو هذا ما  (p ≤ 0.01)تركيز الغلوكوز 

Boussekine, 2014 ؛Fatmi, 2014) ، الكولسترول (p ≤ 0.05) و هذا ما يتفق مع نتائج (Fatmi, 2014؛ 

Al- quraishy, 2015)  و انخفاض غير معنوي في تركيز كل من عند مقارنتها مع الفئران المصابة و هذا

 مع نتيجة و هذه النتائج تتوافقالغليسيريدات الثلاثية و الدهون الكلية )انخفاض كبير غير معنوي( 

(boussekine, 2009) في حين تحصل كل من (Fatmi, 2014؛ Al- quraishy, 2015)  على انخفاض

 ,Fatmi)نتائج كل من  تتماشى مع الدهون الكلية فهياما نتيجة  .معنوي في تركيز الغليسيريدات الثلاثية

فقد تحصلت على انخفاض معنوي في  (boussekine, 2009)دراسة  في حين ،(Al- quraishy, 2015 ؛2014

  تركيز الدهون الكلية. 

 

ابة لغير مصامقارنة بالفئران ت الصوديوم ن الغير مصابة و المعالجة بسيلينيإما بالنسبة للفئرا

ى تركيز ، في حين لم تؤثر المعالجة عل(p ≤ 0.01) ان هناك انخفاض معنوي في تركيز الغلوكوز ناحظلا

 ائج كل من الكولسترول، الغليسيريدات الثلاثية و الدهون الكلية و هذه النتيجة تتوافق مع نت

(Al- quraishy, 2015)  وي في لتركيز الكولسترول، في حين تحصل هذا الاخير على انخفاض معنبالنسبة

 تركيز كل من الغليسيريدات الثلاثية و الدهون الكلية.  

 

 صابة فقدران المبالنسبة للفئما مقارنة الفئران المصابة و المعالجة بالمركبين كل منهما على حدا ا

لصوديوم ت اعند الفئران المعالجة بسيليني (p ≤ 0.01)وجود ارتفاع معنوي في تركيز الغلوكوز  حطنالا

ل من لاحظ اي فرق معنوي في تركيز كنفي حين لم ، مقارنة بالفئران المعالجة بكلوريد الكوبالت

 الكولسترول، الغليسيريدات الثلاثية و الدهون الكلية. 

 

 الت الكوب سواء المعالجة بكلوريد إما عند مقارنة الفئران الغير مصابة و المعالجة بالمركبين

 ابقا.المذكورة س المدروسة فلا يوجد اي فرق معنوي بالنسبة لكل المعايير او بسيلينيت الصوديوم

   

 Ghosh) كل هذه التغيرات للاصابة بالداء السكري ناتجة عن زيادة هدم المواد الدهنية لإنتاج الطاقة

et Suryawanshi, 2001 ؛Pari et Latha, 2002) زيادة تحلل الغليكوجين في الكبد و العضلات و تحويله ،

و كذلك انخفاض  (Sabu et al., 2002؛ William et Goldberg, 1967؛ Losert et al., 1966) إلى غلوكوز

 (Pari et Latha, 2002) . كما اثبتLipoprotéine lipase (Ghosh et Suryawanshi., 2001 )نشاط إنزيم 

، حيث أن كل هذه يعند الفئران المصابة بمرض السكر Glucose- 6- phosphataseارتفاع نشاط إنزيم 
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ب الخلايا يالاضطرابات وما ينجم عنها ترجع بالدرجة الأولى إلى نقص إفراز هرمون الأنسولين نتيجة تخر

  Ugochukwa كما أثبت .(Pari et Latha, 2004؛ Jarrett, 1946) β البنكرياسية

 الكولسترول يمكن أن يكون كنتيجة أن ارتفاع تركيز (Ugochukwa et al., 2003) و زملائه في دراسته

لبداية ظهور الإصابة بمرض تصلب الشرايين. أما الزيادة في هدم المواد الدهنية فهي تفسر انخفاض معدل 

 النمو عند الفئران المصابة و هو ما أثبت سابقا.

 

لى اثيره عتفي النظام البيولوجي بشكل مكثف في السنوات الاخيرة بسبب تمت دراسة دور الكوبالت 

ئي الكوبالت هو عنصر غذا. (Ybarra et al., 1997؛ Saker et al., 1998) تخفيض نسبة السكر في الدم

 كزة ة او مرسام ادا كانت الجرعة كبير اساسي و له قيمة علاجية في الجرعات الصيدلانية و لكنه يعتبر

 .peroxydation lipidique (1992 .,et alann H) و 2O2Hيعمل على تحفيز انتاج  بالتالي و

 

متصاص الامعاء للغلوكوزو / او قد لاالنتائج المتحصل عليها توحي بان للكوبالت تاثير مثبط على 

 Hii et) و تحسين وطيفتها βيكون هناك تاثير تحفيزي على افراز الانسولين عن طريق تجديد الخلايا 

howell., 1984 ؛Zafar et Singh, 1990 ؛Hassanien et al., 2020) . 

 

الكوبالت بعلاج البعد اسبوعين من انه  (Nomura et al., 2005) في دراسته Nomura اثبت

 فئرانعند ال الفئران المصابة معنويا على الرغم من انه ظل اعلى من ذلك عندغلوكوز الدم  تركيز انخفض

ير علاج تاث درس كبعد ذل الفئران العادية. عندم يغير مستوى الغلوكوز في الدم الكوبالت لكما ان العادية، 

لفئران ا عندين مستويات الانسول يريغحيث ادى العلاج الى ت الكوبالت على مستوى الانسولين في البلازما،

من الفئران  % 20ابة حوالي و المصابة. كان مستوى الانسولين في البلازما في المجموعات المصالعادية 

 .لعاديةا

 

العادية و كان  الفئرانمنخفضا مقارنة بالفئران المصابة  كما كان محتوى الغليكوجين في كبد

الفئران المصابة و المعالجة مقارنة بالفئران المصابة. في حالة  عندالغليكوجين معنويا  تركيزالارتفاع في 

 اقل مما هو عليه عند الفئران  محتوى الفئران العادية او الطبيعيةكان لدى الغليكوجين للنسيج العضلي 

الغليكوجين في الكبد و العضلات بسبب  تركيزرق معنوي. كانت التغيرات في المصابة و لم يكن هناك ف

ما تم اعطاء الكوبالت دعن .(Chen et Ianuzzo, 1982) ةسابقدراسة  حقن الستربتوزوتوسين متوافقة مع

. على ين العضلي زاد بشكل معنويظل الغليكوجين في الكبد دون تغيير و لكن الغليكوجالعادية،للفئران 

غ وزن الجسم(  100ميلي مول/  2ان الحقن اليومي تحت الجلد للكوبالت ) الرغم من انه تم الابلاغ على
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النتائج  هذه في حين .(Eaton, 1972) الغليكوجين في الكبد تركيزادى الى زيادة بمقدار ضعفين تقريبا من 

الفئران العادية الكوبالت تم اعطاؤه للفئران المصابة زادت  عند مع النتائج المتحصل عليها تتعارض

محتويات الغليكوجين في الكبد بشكل معنوي بينما بقي الغليكوجين العضلي دون تغيير. لم يكن هناك فرق 

مع علاج الكوبالت و بين ذلك في الجرذان معنوي بين محتوى الغليكوجين في الكبد في مرضى السكري 

 .(Nomura et al., 2005) العادية بدون علاج

 

نخفاض لاول مرة ان الغليكوجين في الكبد يزداد مع ا (Nomura et al., 2005) اظهرت دراسةكما 

سطة بوا لمحرضابالداء السكري  الفئران المصابة عنداستعمال الكوبالت الغلوكوز في الدم عندما تم نسبة 

لتمثيل اتعديل  الستربتوزوتوسين. و بالتالي فان تاثير خفض نسبة السكر في الدم للكوبالت ينطوي على حقن

. (Saker et al., 1998) في دراسة الغلوكوز كما هو مقترح سابقا تخليق تثبيطالغذائي للغليكوجين و كذلك 

 عددةمن خلال هرمونات مت 2Ca+داخل الخلايا و  cAMPالغليكوجين بواسطة  يتم تنظيم تحلل و تخليق

(Nordlie et al., 1999). 

 

على كل مباشر لا تؤثر بش PEPCK (phosphoénolpyruvate carboxykinase)نسخ  نظرا لان تثبيط

 facteur induit parالعامل المحفز لنقص الاكسجين  مثلخرى قد تعدل العوامل الا، استقلاب الغليكوجين

l’hypoxie HIF-1α (hypoxia inducible factor) المنشط بالكوبالت التمثيل الغذائي (Nomura et al., 

2005). 

 

ريق عن طت يمكن تفسير الزيادة في الغليكوجين العضلي للفئران الطبيعية عن طريق علاج الكوبال

غم على الر، (Yang et al., 2002؛ Mick et al., 2002) من طرف كما هو موصوفتعزيز تاثير الانسولين 

ان لين نسوهرمون الاللا ا حيث يمكن ة،معروفغير  عوامل اخرى امتصاص الغلوكوز بواسظةمسار من ان 

او نقل  ين و /ز حساسية مستقبلات الانسولي. تشير الزيادة في الغليكوجين العضلي التي تعزفي ذلك ساهمي

من  قد يكون لعاديةالخلايا. نظرا لان علاج الكوبالت لم يزيد الانسولين البلازمي للفئران ا داخل شاراتالا

ن لانسولياالفئران المصابة حيث تم استنفاذ  عندات طفيفة في الغليكوجين العضلي الصعب اكتشاف تغير

 .(Nomura et al., 2005) بغض النظر عن تحسين نقل الاشارات

 

 و المعالجةلفئران المصابة عند امن ناحية اخرى فان الزيادة في نسبة الغليكوجين في الكبد 

بتوزوتوسين لا ان علاج الستر عوامل اخرى غير اشارات الانسولين المحسنة. دخلتشير الى ت الكوبالتب

وجد  حيث .(Ybarra et al., 1997؛ Johnson et al., 1982) غلوكاغون البلازما تركيز يؤدي الى انخفاض
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 وفير بينما التعبير في العضلات الهيكلية كان منخفضا جدا في الكبد يكون ان تعبير مستقبل الغلوكاغون

(Hansen et al., 1995 ).  بواسطة الكوبالت قد و المعالجة لفئران المصابة عند ازيادة الغليكوجين في الكبد

مع النتيجة التي اظهرت عدم وجود  النتيجة تتماشىحيث ان هذه شارات الغلوكاغون. يكون بسبب قمع ا

ان الزيادة في نسبة  .(Nomura et al., 2005)وجين العضلي في الفئران المصابة تاثير الكوبالت على الغليك

يشير  فاض نسبة الغلوكوز في الدمالغليكوجين في الكبد لدى الفئران المصابة بداء السكري مصحوبة بانخ

  .(Nomura et al., 2005) من مجرى الدم لغلوكوزل الكبد استعمالالى ان الكوبالت يزيد من 

 

ن لغلوكاغوعن طريق تحلل الغليكوجين الناجم عن اتم اثبات ان اطلاق الغلوكوز  ةسابقدراسة  في

  الكوبالتيثبط  من الممكن ان. (Mine et al., 1986)قد تم تثبيطه بواسطة الكوبالت في كبد الفئران العادية 

adenylate cyclase 2+اضطراب حركة  يعمل على و/ اوCa ات نقل اشارعلى  واتالقن مما يؤدي الى منع

 . (Nomura et al., 2005) الغلوكاغون

 

فقد يتضمن  PEPCK (Saker et al., 1998)نسخ  يثبطلك، نظرا لان الكوبالت علاوة على ذ

مستقبلات الغلوكاغون و مسار الاشارات داخل الخلايا و مع  ،ايضا التحكم في نسخ الغلوكاغون كوبالتال

 facteur induit par l’hypoxie HIF-1α (hypoxiaالعامل المحفز لنقص الاكسجين  ذلك فيما يتعلق بمساهمة

inducible factor)  في تحويل الاشارة. يلزم اجراء تحليل مفصل بما في ذلك نشاطphosphorylase  و

glycogène synthase (Nomura et al., 2005). 

  

ان مستوى  Vasudevan et Mcneill (Vasudevan et Mcneill, 2007)في دراسة  لوحظفي حين 

حيث اثبتت النتائج انه لا  الانسولين نفسه طول مدة التجربة عند الفئران المصابة الغير معالجة و المعالجة

 يوجد فرق معنوي في تركيز الانسولين عند الفئران المصابة الغير معالجة او المعالجة بعد ليلة من الصيام 

 Nagareddy et؛ Mcneill et al., 1994؛ Cam et al., 1993) و هذه النتائج تتماشى مع نتائج ابحاث سابقة

al., 2005)  زالانسولين في اجراءات تنظيم الغلوكو الكوبالت قد يحاكي انو هذا ما يثبت.  

 

ان علاج الفئران المصابة بداء السكري الناجم  Ybarra (Ybarra et al., 1997) دراسةاثبتت كما 

باستعمال كلوريد الكوبالت يؤدي الى انخفاض كبير في تركيز الغلوكوز في الدم، من  عن الستربتوزوتوسين

الدم بواسطة كلوريد الكوبالت كناتجا ثانويا اما لانخفاض  ان يكون التاثير الخافظ لسكرحيث المبدا يمكن 

تجربة  اتين الاليتين، حيث لوحظ خلالانتاج الغلوكوز او زيادة امتصاص السكر في الانسجة او مزيج من ه

(Saker et al., 1998) ـارتفاع المحتوى النسبي ل ARNm ـالخاص ب phosphoénolpyruvate 
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carboxykinase PEPCK  الانزيم المفتاح في مراقبة اعادة تخليق الغلوكوز(gluconéogénèse في الكبد) 

 .(Saker et al., 1998) عند الفئران المصابة بالداء السكري

 

كبير في الكبد يتم تنطيمه بشكل  ةالخلوي الخاص بالعصارة PEPCKلـ  ان التعبير الجيني ثبتا كما

لك الغلوكاغون، الانسولين، هرمون النمو و الكورتزول بالاضافة الى حالة ذبواسطة عدة هرمونات بما في 

و المعارضة للغلوكاغون )التي تعمل  ، نظرا للادوار الموافقة(Hanson et Patel, 1994) التغذية للجيوانات

لوحظ ، (Lamers et al., 1982؛ Eaton, 1973) هالانسولين في تنظيم تعبير ( و AMPc توسط الـ من خلال

 انه لا يوجد اي تغيير في تركيز الانسولين و الغلوكاغون عند الفئران المصابة والمعالجة بكلوريد الكوبالت

(Saker et al., 1998).  كما لم ينتج عن العلاج بكلوريد الكوبالت اي تغيير في مستوياتAMPc  .في الكبد

تشير النتائج الى ان تاثير خفض نسبة السكر في الدم لكلوريد الكوبالت يتم توسطه عن طريق انخفاض 

يشير التحريض  .(Saker et al., 1998) السكر في الكبد تخليق او و تكوين للغلوكوز معدل المظهر الجهازي

 المعالجة الى ان زيادة امتصاص الغلوكوزفي العديد من انسجة الفئران  GLUT-1 ـل ARNm ـالملحوظ ل

اي ان الانخفاض في تركيز السكر في الدم  .(Ybarra et al., 1997) (تلعب دورا مهما في التاثير اعلاه)

 PEPCK (Saker et ـل ARNmعند الفئران المصابة و المعالجة يرتبط بانخفاض كبير في محتوى الكبد من 

al., 1998). 

 

ان يؤدي الانخفاض الملحوظ في تركيز الغلوكوز في الدم لدى الفئران المصابة من الممكن كما انه 

خلال فترة الحرمان من الطعام الى انخفاض معدل امتصاص الغلوكوز في الانسجة و بالتالي يؤدي الى 

اخفاء اي انخفاض اضافي في امتصاص الغلوكوز عن طريق العلاج بكلوريد الكوبالت. تماشيا مع هذه 

الفئران العادية يقلل من حساسية الانسجة  عندساعة  72لحرمان من الطعام لمدة فقد تبين ان ا الفرضية

و مع ذلك فان تلخيص قيم امتصاص الانسجة يعكس  (Barzilai et al., 1995)المحيطة لافعال الانسولين 

 ,.Saker et al) الكوبالتامتصاصها في الجسم كله، و بالتالي انخفاضه عند الحيوانات المعالجة بكلوريد 

1998). 

 

لفئران ا عند يةالدورة الدمو المتواجد في الغلوكوز التخلص من و تجدر الاشارة ايضا الى ان الانخفاض في

ن تلك مت اقل المصابة و المعالجة قد يساعد في اكتشاف ان مستويات الغلوكوز في الدم لهذه الفئران ليس

  .(Saker et al., 1998) والغير معالجةالموجودة عند الحيوانات المصابة 
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علاج باستخدام كلوريد الكوبالت حيث يعمل ال امكانية Saker (Saker et al., 1998)الباحث  اكتشف

 PEPCK (Valera etتكوين الغلوكوز في الكبد، و هي عملية يتم التحكم فيها جزئيا بواسطة نشاط  تقليل على

al., 1994).  نظرا لان نشاطPEPCK  يرتبط ارتباطا وثيقا بمستوىARNm  الخاص به(Lynedjiam et 

Hanson, 1977) .قام (Saker et al., 1998) ـل بقياس الوفرة النسبية في دراسته PEPCK ARNm  في كبد

كانت الوفرة  ،سابقةمعالجة بكلوريد الكوبالت. بالاتفاق مع نتائج الفئران المصابة بالداء السكري و العادية ال

 ,.Friedman et al) مرتفعة في كبد الفئران المصابة مقارنة مع الفئران العادية PEPCK ARNmفي 

في الكبد عند معنويا  PEPCK ARNmمستوى فقد ادت الى انخفاض ما المعالجة بكلوريد الكوبالت ا .(1993

ة مصابة المعالج و الفئران المصابة الصائمة والغير صائمة و نفس النتيجة لوحظت عند الفئران الغير

و انتاج الغلوكوز  PEPCK ARNmو مع ذلك يوجد دائما تطابق مباشر بين مصابة  مقارنة مع الفئران الغير

. الالية التي يغير بها كلوريد (Saker et al., 1998) الكبدي لا سيما في ظل ظروف تجريبية و غذائية مختلفة

في كبد الفئران المصابة بالسكري مثير للاهتمام. عند اضافة كلوريد  PEPCK ARNmالكوبالت مستوى 

التي  الكوبالت الى الخلايا في وجود الاكسجين، فان العديد من اثاره على التعبير الجيني تحاكي التاثيرات

. على سبيل المثال يتم تحفيز نسخ ( Goldberg et al., 1988) الاكسجين تظهر استجابة لانخفاض تركيز

بواسطة جزيئات حساسة للاكسجين و التي  l’hypoxieاستجابة لنقص الاكسجة  GLUT-1الجين المشفر 

 .(Behrouz et Ismail- beigi, 1997) يمكن ايضا تنشيطها بواسطة الكوبالت

 

رتبط . و هو عامل نسخ يHIF-1يعتقد ان الكوبالت يغير النسخ الجيني عن طريق زيادة مستوى 

 ونمو عامل  etinérythropoiéمحفز عدد من الجينات و بشكل اكثر تحديدا  (CGTGCTG)بعنصر تنظيمي 

 .endothélium vasculaire’facteur de croissance de l (1995 .,et al angW) لاوعية الدمويةبطانة ا

لية ااو كلوريد الكوبالت بواسطة  hypoxie عن طريق نقص التاكسج HIF-1 ـتحدث الحالة المستقرة ل

 .(Salceda et Caro, 1997) تتضمن تثبيت البروتين ضد التحلل مما يؤدي الى تراكم عامل النسخ

 

كبد يستجيب للتغيرات في حالة الاكسدة و الاختزال لخلايا ال PEPCKلقد ثبت ايضا ان جين 

نطقة هذا الجين في الكبد بتدرج متناقص من الم. يتم التعبير عن (Halkamp et al., 1991) المزروعة

. péricentrale (Jungermann et Katz, 1996) الى المنطقة المحيطة بالمركز périportale المحيطة بالباب

 كبدية فييا الو ربما يرجع ذلك الى ارتفاع مستويات الاكسجين و المواد المغذية التي يتم توفيرها للخلا

 .( 1998et alSaker ,.) بالبوابةالمنطقة المحيطة 
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ان النسخ  اظهرت (Halkamp et al., 1991) و مساعديه Halkamp اجراهااخرى  سابقةدراسة 

   .%18الى  16يتم توقيفه عن طريق تقليل الاكسجين من  PEPCKالناجم عن الغليكوجين من طرف 

 

 ,.Saker et al) دراسةالت الذي شوهد في انه من الممكن ان يكون تاثير كلوريد الكوب على الرغم

، فمن المحتمل ان تكون HIF-1في الكبد عبر الية تتضمن  PEPCKناتجا عن تثبيط نسخ جين  ( 1998

يتم التحكم  .PEPCK ي لـالحين في تاثير الكوبالت على التعبير تدخلت PEPCK اتعناصر متعددة من محفز

العصاري الخلوي في الكبد من خلال عدد من الهرمونات و الظروف  PEPCKفي التعبير الجيني للجين 

تم الابلاغ . الفيزيولوجية و خاصة الغلوكاغون و الانسولين اللذان يشاركان في التنظيم الايجابي و السلبي

ايضا ان كبد الفئران المصابة و الغير مصابة كانت "غير حساسة" نسبيا لعمل الغلوكاغون، حيث يتم تقليل 

 in vivo et in vitroلاق الغلوكوز من الكبد استجابة للغلوكاغون في كل من الجسم الحي و في المختبر اط

(Eaton, 1973) .  

 

الت الكوببيرتبط العلاج في دراسته الى النتائج التالية:  (Ybarra et al., 1997)كما توصل 

ي كل ر يظهر فالفئران المصابة بالسكري و هو تاثي عندلتركيز الغلوكوز في الدم بانخفاض كبير و مستمر 

ركيز تزيادة  لا يتم التوسط في تاثير خفض الغلوكوز للكوبالت عن طريق من حالات الصيام و غير الصيام.

لفئران ا م عندفي مستويات الانسولين في الد الانسولين في المصل. الاهم من ذلك انه لم تكن هناك زيادة

 لتي منجها باستخدام الكوبالت و التي تم قياسها في ظل ظروف غير صائمة و االمصابة التي تم علا

عنه زيادة في  الكوبالت نتجالعلاج ب المتبقية. βخلايا  الانسولين الى اقصى حد بواسطة المفترض ان تحفز

  لعضلات الهيكلية، المخقشرة الكلى، عضلة القلب، ا)في العديد من الانسجة  GLUT1ARNmمحتوى 

ل حددا بشكملتاثير لم يكن امجموعات الفئران العادية او المصابة )و غالبا كلاهما(. و مع ذلك  عند (الكبدو 

يير يكن للعامل اي تاثير على تغ. على سبيل المثال لم GLUT1 (GLUT1 isoform- specific) علىصارم 

ما في الكبد للفئران العادية. رب GLUT2ARNmفي الكلى في حين انه زاد من محتوى  GLUT2ARNm الـ

ادية ان العلعضلة القلب عند الفئر GLUT4ARNmاكثر اهمية تسبب العلاج بالكوبالت في زيادة محتوى 

حتوى مالمصابة بداء السكري. كما ادى العامل الى زيادة  لكنه لم يؤثر على محتواه عند الفئران

mRNAGLUT4 يزيد  لم في حين ان الكوبالت العادية و المصابة. فئرانال في العضلات الهيكلية في كل من

smRNAGLUT،  بخلافmRNAGLUT1  خاصا بـ  من الواضح ان تاثير هذا العامل ليسف ،نظاميةبطريقة

GLUT1ARNm (GLUT1ARNm- specific) نتائج دراسة سابقة اجريت  هذه الدراسة مع تتوافق .نوعية

 .(natoE, 1972)على الفئران المعالجة بالكوبالت مع احتمال زيادة نقل الغلوكوز في هذه الحيوانات 



 الجزء العملي: النتائج و المناقشة
 

- 69 - 
 

عوامل  لكوبالت يتم توسطه جزئيابواسطة امن الممكن ان يكون تاثير خفض نسبة السكر في الدم 

لغليكوجين. و مع ذلك فقد اوضحت دراسات السكر او تحلل ا تخليق. عن طريق انخفاض معدل اخرى

؛ Eaton, 1972) الفئران العادية المعالجة بالكوبالت عند اغون في الدم مرتفعةان مستويات الغلوك خرىا

Eaton, 1973) .وجد (Ybarra et al., 1997)  الفئران  عند في مستويات الغلوكاغون في الدمايضا ارتفاعا

في حين تحصل على نتيجة . معنوية المصابة التي عولجت بالكوبالت لكن التغيير لم يكن له دلالة احصائية

تضاءلت  حيثالغليكوجين لكل من الغلوكاغون الداخلي و الخارجي  لتحللستجابة الا متناقضة فيما يخص

لك في انظمة و مع ذ .(Mine et al., 1986؛ Eaton, 1973) الحيوانات الطبيعية المعالجة بالكوبالت عند

عرض للكوبالت بعد الت GLUT1ARNmزراعة الخلايا التي تم ايقافها حتى الان تؤدي الزيادة في محتوى 

 Behrooz et) غير منشورة( و في معدل نقل الغلوكوز )نتائج GLUT1محتوى  في الى زيادات نسبية

Ismail- beigi, 1997) من الضروري اجراء مزيد من الدراسات لتحديد الالية التي يؤدي بواسطتها .

 الكوبالت الى الانخفاض الكبير الملحوظ في نسبة السكر في الدم لدى الفئران المصابة بالداء السكري. 

 

تمثبل يير العند الحيوانات المصابة بالداء السكري لوحظ ان للسيلينيوم تاثيرات مختلفة على معا

د ت مقللتاثيراغذائي مثل تحلل الغلوكوز، تكوين الغلوكوز و تخليق الاحماض الدهنية تسمى هده اال

 سولينلانها تحدث ايضا عن طريق اعطاء الان mimétique de l’insulineالانسولين(  الانسولين )محاكي

(Berg et al., 1995 ؛Battell et al., 1998 ؛Sheng et al., 2005). 

 

اظهار  بينها بعض الاثار المفيدة ضد تطور مرض السكري من السيلينيومكما ان لمكملات 

 ,.Zeng et al؛ Barbosa et al., 2008) لاكسدة في النماذج التجريبية لمرض السكريخصائص مضادات ل

المحدث القوارض المصابة بالسكري  عندنيوم تاثيرات محاكية للانسولين بالاضافة الى ذلك للسيلي .(2009

  .(Mueller et Pallauf, 2006؛ McNeill et al., 1991) الستربتوزوتوسين بواسطة

 

و كذلك  protéine kinase B (AKT) لانسولين عن طريق تنشيطمحاكاة تاثير االسيلينيوم قادر على 

kinases  سلسلة اشارات الانسولين مثل( للانسولينp70 S6 kinase )(Loeschner et al., 2014). ا يتعلق فيم

ات ر لتاثيرحد كبي فان خصائص محاكاة السيلينيوم للانسولين تشبه الىبتنظيم التمثيل الغذائي للكربوهيدرات 

خرى مثل ليات امركبات الفاناديوم. و مع ذلك يمكن دعم التاثير الخافض لسكر الدم للسيلينيوم من خلال ا

. تم sélénateالسيلينات  استعمال المعوي و الذي تمت ملاحظته في المختبر في حالةتثبيط نقل الغلوكوز 

 .(Becker et al., 1996) اثبات ان السيلينيوم ايضا يسرع افراز الغلوكوز الكلوي عند الفئران
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اص حفز امتصيان السيلينيوم  اكدت الفئران منعلى الخلايا الدهنية المعزولة  اجريت دراسة مبكرة

 serine/ threonine kinaseالغلوكوز عن طريق نقل ناقلات الغلوكوز الى غشاء البلازما و تنشيط انزيمات 

 .(Hei et al., 1998؛ Ezaki, 1990) p70 S6 kinaseبما في ذلك 

 

لسيلينيوم عند ا عن طريق ض التاثيرات المحاكية للانسوليناظهرت الدراسات الحديثة بعكما 

الحيوانات المصابة بداء السكري مما ادى الى تحسين زيادة الوزن و انخفاض في مستويات الغلوكوز في 

 Burtis et) انخفاض مستويات الانسولين في البلازما في ريالبلازما تقريبا الى القيمة الطبيعية دون تغي

Ashwood, 1994 ؛Berg et al., 1995؛ Becker et al., 1996). عندباستخدام السيلينيوم  في دراسة اخرى 

الفئران المصابة كان هناك تاثير ضئيل للغاية و لكن مهم على مستوى السكر في الدم مع عدم وجود 

 .(Cocmen et al., 2000) معطيات على مستوى الانسولين في البلازما

 

 عندحسن لكامل الجسم تت sensibilité à l’insulineبالاضافة الى ذلك تبين ان حساسية الانسولين 

ة فوق التغذي السيلينيومعند تلقى جرعات  ،2من النوع بالداء السكري المصابة  db/ db الفئران

supranutritionnel (Mueller et Pallauf, 2006) توازن الغلوكوز يومسيلينال على ذلك حسن. علاوة 

homéostasie de glucose القوارض المعالجة بالستربتوزوتوسين عند (Becker et al., 1996).  يعمل

لجزئي نعكاس االستربتوزوتوسين الى الا بالسكري باستخدام الفئران المعالجة و المصابة السيلينيوم عند

تويات داد مسللتعبير الغير الطبيعي و نشاط انزيمات الكبد المحللة و المنتجة للغلوكوز في حين لم تز

 .(Becker et al., 1996) يومالسيلين الانسولين في البلازما عند اعطاء

 

ينظم الانسولين عملية التمثيل الغذائي من خلال التحكم في امتصاص و استهلاك الغلوكوز في 

الانسجة الدهنية و العضلات الهيكلية يتم تحقيق هذا التنظيم من خلال التحكم في  ،الكلى ،الاعضاء مثل الكبد

افراز الانسولين او حتى الغياب التام الى حدوث  نقص تصرفات الانزيمات الايضية المختلفة. يؤدي

 اضطرابات في استقلاب الكربوهيدرات و بالتالي تقليل عدد من الانزيمات الرئيسية بما في ذلك

hexokinase HK، glucose-6- phosphate déshydrogénase G6PD و pyruvate kinase PK (Sheikh et 

al., 2015) . يشارك انزيمHK خطوة تحويل الغلوكوز الى  ،في فسفرة الغلوكوز اثناء تحليل الغلوكوز

phosphate -6 -glucose.  نظرا لان مرض السكري مرتبط بانخفاض كبير في نشاطه فان هذا النقص في

ايضا انزيم مهم في تنظيم هو  G6PD  . الـ(Maiti et al., 2013)استخدام الغلوكوز قد يفسر زيادته في الدم 

لذلك فان التاثير . (Kim et al., 2009) مسار تكوين الغلوكوز و قد ثبت ان نشاطه يزيد عند الفئران المصابة
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الخافض للسكر في الدم للسيلينيوم يتضح في التاثيرات الموجودة في الكبد حيث استعاد العلاج بالسيلينبيوم 

  .(Al- quraishy et al., 2015) جزئيا و انشطة الانزيمات المحللة للسكر ARNmمستويات 

 

للغلوكوز في الانسجة المختلفة. شكل اساسي من اشكال التخزين داخل الخلايا  الغليكوجين يعتبر

 glycogène الـ حيث يعتمد ترسبه على الانسولين في الظروف الفيزيولوجية الطبيعية. ينشط الانسولين

synthase  و يثبطglycogène phosphorylase التي اجريت من طرف الدراسة ،و بالتالي يعزز ترسبه 

Sharma و Rhyu (Sharma et Rhyu, 2015)  تبين ان الفئران المعالجة بالسيلينيوم اظهرت

 .glycogène synthaseمحتوى غليكوجين محسنا في الكبد و الكلى من خلال تحفيز نشاط 

 

ية لخلايا الشحماتاثيرات شبيهة بالانسولين في المختبر في  ان السيلينيوم له (Esaki, 1990)كما افاد 

لمختبر اين في لانسولل لسيلينيوما للفئران، كذلك هناك العديد من الدراسات التي تركز على خصائص محاكاة

 و كذلك في الجسم الحي.

 

لقيم ا مستوى لم بستطع العلاج بالسيلينيوم استعادة فرط ارتفاع مستوى السكر في الدم الىفي حين 

دم لعلاج الانسولين في البلازما ان تاثير نقص السكر في التركيز اظهرت نتائج فحص كما  .ةالطبيعي

واسطة محفز بالسيلينيوم عند الفئران المصابة لم يكن ناتجا عن زيادة افراز الانسولين البنكرياسي ال

 عالجةالغير موعة مرضى السكري المعالجة بين مجمو في البلازما لتركيزهجد فروق السيلينيوم. لانه لا تو

 عالجةملغير اذلك كان مستوى انسولين المجموعة الطبيعية المعالجة اقل من المجموعة الطبيعية  على عكس

(Sheng et al., 2005).  فض سكر الدراسة ان السيلينيوم كان له تاثير خنفس على الرغم من ذلك اظهرت

راز الانسولين لم يكن ناتح عن زيادة افو هذا الانخفاض   2ران المصابة بالسكري من النوع الدم عند الفئ

توضيح محيطي لخصائص محاكية للانسولين ال لسيلينيوملان  الى البنكرياسي بواسطة السيلينيوم، مما يشير

 .(Sheng et al., 2005) هده المشكلة يجب اجراء المزيد من الدراسات خاصة في المخبر

 

غلوكوز لتحمل ال مصححدور  لسيلينيوملان  (Mueller et al., 2003) في دراسته Mueller اكدفيما  

ن الادوار مو هو ما يعتبر  .2 صابة بداء السكري من النوعمقاومة الانسولين عند الفئران المض لخفمو 

 المهمة للسيلينيوم

 

انخفض مستوى الغلوكوز في الدم بشكل كبير و هو ما يتوافق مع ( Zeng et al., 2009)في دراسة 

لفئران ل. و مع ذلك لم يكن لاعطاء السيلينيوم (Sheng et al., 2005 ؛McNeill et al., 1991)دراسات 
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مصابة اي تاثير على رفع مستوى الانسولين في البلازما )نتائج غير معروضة( كان ذلك متفقا مع ال

 .(Zeng et al., 2009) و مع ذلك فان الالية لا تزال غير معروفة عمليا التي اجراهاالدراسات السابقة 

 

لين عند تاثيرا مشابها للانسو اثبت ان السيلينيوم اظهر McNeill (McNeill et al., 1991)في حين 

لمعالجة اعت الفئران استطا ايام 7الفئران المصابة بداء السكري الناجم عن الستربتوزيتوسين، لمدة 

 ءمية الماكلطعام و ا كميةالغلوكوز في البلازما، تركيز  لكل من تقريبا القيم الطبيعية ةاستعاد بالسيلينيوم

في  لةعلى نتائج مماث (Becker et al., 1996؛ Ghosh et al., 1994)كل من  كما حصلت دراسات المستهلكة

 .حالة استعمال السيلينيوم عن طريق الفم

 

يط ثل تنشة بالانسولين مية خصائص السيلينيوم الشبيهكز على الوجود دراسات ترت على الرغم من

مليات نظيم عتحفيز امتصاص الغلوكوز و ت ،البروتينات الرئيسية التي تدخل في سلسلة اشارات الانسولين

 سفاتفو نتوزتخليق الاحماض الدهنية و مسار الب، تكوين الغلوكو، التمثيل الغذائي مثل تحلل الغلوكوز

(Stapleton et al., 1997 ؛Hei et al., 1998)، وراء  هناك حاجة الى مزيد من الدراسات لتوضيح الالية

 للسيلينيوم مع الانسولين. و المختلفة الطريقة المحددة للافعال المشابهة

 

ارنة الغلوكوز البولي عند مق تركيزنخفاض في دراسته ا (Erbayraktar et al., 2007)كما لاحظ 

يوم للسيلين لتنظيمياتم اقتراح اليات مختلفة فيما يتعلق بالتاثير  الفئران المصابة و المعالجة مع المصابة.

شطة وان  ARNmان السيلينيوم يعمل على زيادة مستويات حيث اكتشف homéostasieعلى توازن الغلوكوز 

ت لانزيما  ARNmمستويات انخفاض مع  (glycokinase, L- pyruvate kinase)لانزيمات المحللة للسكر ا

ت تم اثباكما  .(Becker et al., 1996)  (phosphoenol pyruvate carboxykinase PEPCK)تكوين الغلوكوز 

 جثيره خارارس تانقل الغلوكوز من الحيز داخل الخلايا الى الغشاء البلازمي و يم عمل علىان السيلينيوم ي

 .(Stapleton, 2000؛ Furnsium et al., 1996؛ Ezaki, 1990) مستقبلاتال

 

لتحديد كيفية خفض  Al-quraishy (Al-quraishy et al., 2015)التي قام بها  الدراسة اجريت

السيلينيوم لمستويات الغلوكوز في الدم عن طريق تغيير تعبير الجينات المشاركة في استقلاب الغلوكوز و 

 glucokinase (GK) ، acide gras synthase (fatty acidجينات  في الانسجة الكبدية كان تعبيرحيث الدهون. 

synthase FAS) و جينات lipoprotéine lipase (LPL)  ل بكثير من تلك الموجودة الفئران المصابة اق عند

   pyruvate kinase (PK)في حين ان التعبير في جينات  عاديةان العند الفئر

 sous- unité 2 régulatrice de la phosphoinositide- 3- kinase (phosphoinositide- 3- kinase و
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regulatory subunit 2 (beta) PIK3R2) ، récepteur de l’insuline (insulin receptor IR)  و substrat du 

récepteur de l’insuline (insulin receptor substrate I IRSI)  في المقابل كان التعبير مرتفعا معنوياكان .

لهذه  ARNm. حفز السيلينيوم بشكل كبير تعبير معنويافي الانسجة الكلوية اقل  IR و  PIK3R2جينات  في

 .المصابو و الغير معالجةفئران الالجينات في الفئران المصابة مقارنة ب

 

سكر الدم عن طريق  للسيلينيوم لتركيز يمكن ان تساهم عدة اليات اخرى نظريا في التاثير الخافض

اولا لوحظ  .(Becker et al., 1996) بشكل مزمن عولجتالفئران المصابة بالداء السكري التي  عندالفم 

علاوة على ذلك كان  .(Wolffram et al., 1985)تثبيط نقل الغلوكوز المعوي بواسطة السيلينيوم في المختبر 

 test de tolérance au اختبار تحمل الغلوكوز عن طريق الوريد قابلا للاكتشاف خلال يومتاثير السيلين

glucose par voie intraveineuse (intravenous glucose tolerance test test IVGTT) اختبار  و كذلك

 test de tolérance au glucose par voie orale (oral glucose tolerance تحمل الغلوكوز عن طريق الفم

test OGTT) الحيوانات الصائمة عند (Becker et al., 1996).  

 

نظرا  (لكلوي)الغلوكوز ا تسريع افراز الغلوكوز عن طريق الكلية ة عمليةيعادثانيا يمكن ايضا است

  .( Starke et al., 1985) المعالجة بالسيلينيوم في حد ذاته عند الفئران في البول الغلوكوز تركيز لانخفاض

 

ذلك فقد ثبت ان  فيالانسولين  المضادة لتنظيم هرموناتالفي نخفاض الاان يساهم  يمكنكما ثالثا 

 Rasekh et) العادية في البلازما عند الفئران corticostéroneالعلاج الحاد بالسيلينيوم يزيد من مستويات 

al., 1991). 

 

ة كبيرة اهمي لينعلى الانسجة المستهدفة للانسوشبيه بالانسولين ال هرابعا من المحتمل ان يكون لعمل

كوز عن تحمل الغلو و يدعم هذا تحسن كبير في. (McNeill et al., 1991)سم الحي الج علىفي التاثيرات 

ين و على الرغم من عدم وجود تغيرات في دوران مستويات الانسول ،طريق الفم او عن طريق الوريد

 مخزون الانسولين في البنكرياس.     

 

الكبد حيث استعاد علاج السيلينيوم جزئيا  السيلينيوم علىيتضح هذا ايضا من خلال تاثيرات 

 L- type pyruvateو  glucokinase GKو انشطة اثنين من انزيمات تحليل السكر ) ARNmمستويات 

kinase L- PK) مستوى كما انه يقلل من ARNm  نشاط المرتفع لانزيمالو PEPCK  ئيسي و هو انزيم

السكر  خليقد لتجزئيا التدفق السائ عن طريق الفم قد حول نيومالسيلي و بالتالي فان استعمال، السكر  خليقلت
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من المثير للاهتمام ان تركيز السيلينيوم السكري الى تدفق حال للغلوكوز و بكبد المصاب في  نتشرو الذي ي

لانسولين في لن ذلك الذي يحدث تاثيرات شبيهة ميكرو مول/ كغ( قريب م 70في كبد الفئران المعالجة )

 .(Ezaki, 1990) ميكرو مول/ كغ( 100المختبر )

 

لى عتتعلق بتاثير السيلينيوم  ختلفةم نتائجهناك ان  (Ulusu et Turan,  2005)في حين اثبت 

ي اء السكرالمصابة بالد الانسولين في البلازما عند الفئرانفي الدم و مستوى  المتغير مستوى السكر

ين مة، في حكبير في هذه القيالنخفاض الاالستربتوزوتوسين. و يشمل هذا التعديل و/ او  حرض بواسطةال

توى المرتفع في الدم ليس له اي تاثير على انخفاض مسان الانخفاض الضعيف في مستوى الغلوكوز 

 حيث .(Gocmen et al., 2000؛ Battell et al., 1998؛ Furnsinn et al., 1996) الانسولين في البلازما

انخفاض  ( و لكن معنويا في مستوى الغلوكوز في الدم مع% 10انخفاضا طفيفا )حوالي لاحظ في تجربته 

عالجة المو انسولين البلازما المنخفض للفئران المصابة بداء السكري  تركيزفي  % 25اضافي بنسبة 

 .(Ulusu et Turan,  2005) بالسيلينيوم

  

الناتج عن العلاح المتعلقة بمستويات الغلوكوز في الدم والانسولين  تائجنالالاختلاف في  هذا

 Battell؛ Mnneill et al., 1991) التجريبيةبروتوكولات ال يرجع الى الاختلاف فيالسيلينيوم على الارجح ب

et al., 1998 ؛Gocmen et al., 2000) .التاثيرات البيولوجية للسيلينيوم في الغالب تكون  على الرغم من انه

 التي تحتوي على السيلينيومتشارك في عملية التمثيل الغذائي للبروتينات ت كلها متشابهة في الغالب حيث

sélénoprotéines (Poster et Sumar, 1997؛Rao et al., 2001).  

 

 استعمال اسابيع من 6ان  فقد لاحظ خلال دراسته Jablonska (Jablonska et al., 2016)إما 

لى انخفاض اغرام من السيلينيوم على شكل خميرة السلينيوم قد ادت ميكرو 200مكملات التي تحتوي على ال

لاحظ اي من ناحية اخرى لم ي ،hémoglobine glyquée HbA1c تسكر الهيموغلوبين كبير في مستوى

 Glycémie à jeun (fasting plasma glucose تركيز الغلوكوز البلازمي اثناء الصيام تغيرات على مستوى

FPG)  يعكس حيثFPG  حالة نسبة السكر في الدم في وقت القياس. يعتبرHbA1c قة لانه علامة اكثر موثو

م لسيلينيواكملات يشير الى تغيرات طويلة الاجل في التحكم في نسبة السكر في الدم، و بالتالي فان تاثير م

ب استقلا عمليات في يتدخلالتي لوحظت في هذه الدراسة يؤكد ان السيلينيوم  HbA1cعلى مستويات 

 ن التوقف ماسابيع  4بعد  HbA1cاض كبير في مستويات تم الحفاظ على انخف فقد علاوة على ذلك الغلوكوز.

التحكم في نسبة السكر في الدم كان قويا  فيعن تناول المكملات. مما يدل بوضوح على ان تاثير السيلينيوم 

 .(Jablonska et al., 2016) نسبيا
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يلينيوم قد السيلينيوم هو احتمال ان السب بعد المعالجة HbA1cالتفسير البديل لانخفاض مستويات 

تي تبين ان و الو زملائه   Yuيمكن اقتراح ذلك على اساس دراسة اجراها  تسكر الهيموغلوبينيمنع عملية 

 .in vitro (Yu et al., 2015 )بر تالبروتين في المخ تمنع تسكر Se nanoparticles الدقيقة جزيئات السيلينيوم

 

على توازن الغلوكوز  التي تشير الى تاثير مكملات السيلينيوم سوى عدد قليل من الدراسات لا يوجد

عشوائية تاثيرا مفيدا لمكلمات السيلينيوم قصيرة المدى. في  منها و كلها تجارب 3هرت البشر. اظ عند

 6رام يوميا لمدة ميكرو غ 200امراة مصابة بسكري الحمل بالسيلينيوم بجرعة  70الدراسة الاولى تم تزويد 

و الانسولين في الدم.  FPGمن خلال انخفاض مستويات  ذلك ينعكس و اسابيع لوحظ تحسن توازن الغلوكوز

 modèle d’evaluation مقاومة الانسولين ان لقياسزتقييم الات بالاضافة الى انخفاض قيم نموذح

l’homéostasie pour quantifier la résistance à l’insuline (homeostasis model of assessment of 

insulin resistance HOMA- IR) (Asemi et al., 2015). 

 

 استعمال اسابيع من 8بعد  ،امراة مصابة بمتلازمة تكيس المبايض 70اجريت الدراسة الثانية على 

 تركيز في مستويات معنويميكروغرام في اليوم كان هناك انخفاض  200مكملات مع السيلينيوم بمعدل 

 β modèle d’evaluationوظيفة الخلايا بيتا ل الاتزان ح مماثل لتقييمذنموو  HOMA- IRالانسولين في الدم، 

l’homéostasie pour quantifier la fonction des cellules β (homeostasis model of assessment of 

beta- cell function HOMA- B)  فحص حساسية الانسولين كميامؤشر و زيادة في indice de contrôle 

quantitatif de la sensibilité à l’insuline (quantitative  insulin sensitivity check index QUICKI) ،

 .(Jamilian et al., 2015) دون تغير FBG (fasting blood glucose)بينما ظل 

 

سمنة بال ونالنساء المصاب عند مجموعة منبحثت الدراسة الاخيرة تاثير مكملات السيلينيوم 

نوي في غرام يوميا لوحظ انخفاض معميكرو 200اول مكملات السيلينيوم اسابيع من تن 6المركزية بعد 

                             .HOMA- IR (Alizadeh et al., 2012)مستويات الانسولين في الدم و قيم 

 

انثى( تم  40 ذكرا و 20شخصا من كلا الجنسين ) 60اخرى اجريت على  ةدراس ايضا اظهرت

 200لمكملات السيلينيوم )تاثيرا ايجابيا و امراض القلب التاجية  2تشخيص اصابتهم بداء السكري من النوع 

 -HOMA معايير، و HOMA- IRانخفاض الانسولين،  و ذلك عن طريقاسابيع(  8ميكرو غرام يوميا لمدة 

B  و زيادةQUICKI (Farrokhian et al., 2016). 
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لذين المرضى ا علىواحدة فقط من التجارب العشوائية اجريت  دراسة على العكس من ذلك اشارت

 200يوم )مكملات السيلين ان استعمال( ثىان 26و  كراذ 34 :60)العدد  2السكري من النوع  يعانون من

 تظهر. FPG (Faghihi et al., 2014)ت الى زيادة مستويا ىادلمدة ثلاثة اشهر رام/ يوم( ميكرو غ

 ختلفة.مبوضوح ان السيلينيوم يمارس تاثيرات تفاضلية في ظل ظروف صحية  المذكورة سابقاالدراسات 

 

في  (Jablonska et al., 2016) لاحظول مكملات السيلينيوم د تناعن HbA1cالى جانب انخفاض 

تشارك في  leucocytesالبيضاء  الدم لكريات لسبعة جينات ARNm انخفاضا كبيرا في مستويات دراسته

 récepteurمستقبلات الانسولين ل ARNmهي خطوات مختلفة لتنظيم استقلاب الغلوكوز المجموعة الاولى 

de linsuline (insulin receptor INSR) مستقبلات الاديبونكتين  وrécepteur de l’adiponéctine 1 

(adiponectin receptor 1 ADIPOR1) المعنية بمستقبلات هرمونات الغدد الصماء: الانسولين insuline  و

اشارات الانسولين المسؤولة عن امتصاص  لتنشيطرئيسيان  هرمونان و هما adiponectineالاديبونكتين 

اجريت  سابقة ن في دراسةالغلوكوز الخلوي. لوحظت التاثيرات القمعية للانسولين على مستقبلات الانسولي

بالاضافة الى  INSR ـل ARNm حيث لوحظ انخفاض الـ، (Zeng et al., 2012) الحمل و نسلهاب على فئران

 substrat du récepteur de 1 ركيزة مستقبلات الانسولينجينات اشارات الانسولين الاخرى بما في ذلك )

l’insuline 1 IRS- 1 (insulin receptor substrate 1)  2ركيزة مستقبلات الانسولين و Irs- 2 (insulin 

receptor substrate 2)  2سيرين/ تريونين بروتين كيناز و sérine/ thréonine protéine kinase Akt 2 

(serine/ threonine protean kinase 2) . غذاء في المغ / كغ  3 جرعةب ان استعمال السيلينيوم لوحظكما

 عند تغيرات مماثلة في الكبد يؤدي الى ظهور (العاديالتي تتغذى على النظام الغذائي  الاجيالب)مقارنة 

التي  الاجيال، مصحوبة ايضا بانخفاض مستويات البروتين لمستقبلات الانسولين في نسل الاجيال )نسل(

 الاجيال عندتتلقى ايضا نظاما غذائيا عالي السيلينيوم في الوقت نفسه. ارتبط النظام الغذائي عالي السيلينيوم 

 و عدم تحمل الغلوكوز resistance à l’insuline ينو مقاومة الانسول hyperinsulinémie بفرط انسولين الدم

intolérance au glucose (Zeng et al., 2012). 

 

 استعمال بعد اسبوعين من دراسةاللوحظ في هذه  ADIPOR1 ـل ARNmتعبير انخفاض كبير في 

بشكل  ADIPOR2. يتم التعبير عن ADIPOR2 لـ الحد الادنى عنن مصحوبا بانخفاض كبير المكملات و كا

رئيسي في الكبد و هكذا في كريات الدم البيضاء، كان من المرجح اكثر ملاحظة تاثر كبير في حالة 

ADIPOR1 و التي يتم التعبير عنها في كل مكان (Freitas Lima et al., 2015).  يرتبط كلا المستقبلين

هرمون تنتجه الخلايا الشحمية و يشارك في استقلاب الغلوكوز عن طريق  و هي Adiponectine مستوىب

 .(Freitas Lima et al., 2015) تعديل حساسية الانسولين
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شفرة لك المقد يشير انخفاض التعبير عن الجينات الاساسية المشاركة في استقلاب الغلوكوز مثل ت

جموعة مالى تاثيرات ضارة الى حد ما لمكملات السيلينيوم في  adiponectineلمستقبلات الانسولين و 

 .(Jablonska et al., 2016) الدراسة

 

  (Jablonska et al., 2016) دراسةن الجينات الخاضعة للتنطيم في تضمنت المجموعة الثانية م

  lactate déshydrogénase LDH ،pyruvate déshydrogénase (lipoamide) alpha subunit PDHAالـ 

في  تشاركالثلاثة  . و جميع هذه انزيماتpyruvate déshydrogénase (lipoamide) beta subunit PDHBو 

هو المنتج النهائي لتحلل السكر و يعتمد ايضه الاضافي على تركيز  و pyruvate البيروفات استقلاب

 acideالى حمض اللاكتيك  LDHالاكسجين الخلوي. في ظل الظروف اللاهوائية يتم تحويله بواسطة 

lactique مركب نازعات هيدروجين البيروفات بينما في ظل الظروف العادية يتم استقلابه بواسطة 

complexe pyruvate déshydrogénase (pyruvate déshydrogénase complex PDC ) انزيم  مرافق الى

التفاعل الاخير لتحلل السكر بدورة كربس بيرتبط و الذي  acetyl coenzyme A (acetyl coA)استيل أ 

cycle de krebs (Jablonska et al., 2016). 

 

حدث عبر اغشية يي ذ)ال recyclage de pyruvateالاهم من ذلك ان اعادة تدوير البيروفات 

 NADPH (nicotinamide adenine الميتوكوندريا( هي منظم مهم لافراز الانسولين بسبب انتاج

dinucleotide phosphate)  حبيبات الانسولين من خلايا  المطلوب لافرازالجزيءβ (Luo et al., 2015). 

 

ط زيادة نشاذلك من خلال  يتضح و في مرض السكري يتدخلتبين ان استقلاب البيروفات كما 

pyruvate déshydrogénase kinase  PDK السكري )يلعب  ىمرض عندPDK  دورا مهما في التخلص من

ان حيث تبين .  complexe pyruvate déshydrogénase PDC) (Jeoung, 2015) الغلوكوز لانه يقلل نشاط

 .(guo et al., 2012)مسار التحلل السكري غير منتظم عند مرضى السكري 

 

انزيمات استقلاب  و من المثير للاهتمام ان زيادة مستويات البيروفات في الكبد و زيادة التعبير عن

الفئران ذات  عند(. ظهرت pyruvate déshydrogénase PDH و pyruvate carboxylase PCXالبيروفات )

الى  sélénocystéineتحويل من الانزيم المحفز ل sélénocystéine lyase SCLY (SCLYـ ل المنزوعالجين 

alanine  وsélénide حيث ان  ،مهمة في استقلاب السيلينيوم تعتبر خطوةو هذه الsélénide  عبارة عن

 .(Seale et al., 2015) ركيزة للتخليق الحيوي للبروتينات
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ى ايضا عل قد يؤثر السيلينيوم ى النتائج السابقة انبالاضافة ال (Jablonska et al., 2016) كما لاحظ

 v- myc avian myelocytomatosis تعبير في معنويدي الى انخفاض ا حيثالتنظيم النسخي لتحلل السكر 

viral oncogene homolog MYC  بروتين(c-MYC  المشفر بواسطة جينMYC سؤول عن تنظيم النسخ م

 pyruvate kinase ،pyruvate kinaseبما في ذلك  ،السكر التي تؤدي الى تحللهداف الالجميع 

déshydrogenase  وlactate déshydrogenase)ناقلات  من ذلك انه ثبت ايضا انه ينظم تعبير . الاهم

النسخي للمنظم  ARNm. لم يتاثر تعبير (Yeung et al., 2008) (GLUT4و  GLUT2) 4و  2الغلوكوز 

مال عند استع HIF1 (HIF1 : hypoxia inducible factor1, alpha subunit)السكر  الرئيسي الثاني لتحلل

 حين لوحظ انخفاض كبير في مثبطه و لكن فقط بعد اسبوعين من. في مكملات السيلينيوم في دراسته

 (HIF1AN :hypoxia inducible factor1, alpha subunit inhibitorهو  HIF1Aالمكملات )مثبط  استعمال

ين السيلينيوم و تحلل العلاقة ب لدراسةاكثر تعمقا  جرات دراساتلانتائج الى الحاجة الى اجمالا تشير هذه ال

 .(Jablonska et al., 2016) البشر عند الغلوكوز

 

ي نسبة تحكم فيالى ان السيلينيوم قد  (Jablonska et al., 2016) دراسةو في الاخير تشير نتائج 

مسار بكن ايضا فقط باشارات الانسولين، و لذلك لا يرتبط  حيث الدم على مستويات مختلفة من التنطيم سكر

  تحلل السكر و استقلاب البيروفات.

 

 4يوم )تم استخدام جرعة عالية من السيلين Sheng (Sheng et al., 2004)في دراسة اخرى قام بها 

لشبيه اثير امغ/ كغ/ اليوم( لتحفيز انخفاض السكر في الدم سريعا، و لكنه فشل في الحفاظ على هذا الت

 للانسولين عند الفئران المصابة عن طريق حقن الالوكسان و هذا راجع لسمية السيلينيوم.

 

 الدهون:

في تركيز ظهور ارتفاع كبير ادى مرض السكري الناجم عن الستربتوزوتوسين عند الفئران الى 

 تركيز في المصل و ادى الى انخفاض LDLالكولسترول الكلي و  ،الغليسيريدات الثلاثية ،الدهون الكلية

HDL  تحلل الشديد العند الفئران المصابة مقارنة بالفئران العادية و يمكن تفسير هده الزيادة من خلال

لتوفير الطاقة اللازمة  (Al- quraishy et al., 2015؛ Fatmi, 2014) لمركبات الدهنية في الانسجة الدهنيةل

. ( Gupta et al., 2008) الانسجة الدهنية للاحماض الدهنية لوظائف الجسم الحيوية مع انخفاض امتصاص

من ناحية اخرى يتسبب ارتفاع السكر في الدم في حدوث اضظراب استقلابي يتم التعبير عنه من خلال 
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حيث يتم تحويل جزء من الغلوكوز الى احماض دهنية و غليسيرول )التغيرات في مسار الغلوكوز الطبيعي 

 .(Valdiguie, 2000, Patricia et al., 1995)(  ثم تخليق الدهون الثلاثية و كولسترول

 

 ،ديةللهرمونات الستيريويرئيسي في الكبد و هو ضروري كمحفز يتم تركيب الكولسترول بشكل 

 hypercholestérolémieو نركيزه العالي في الدم جة البيولوجية و كذلك كمثبت للانس الاحماض الصفراوية 

فرط  يهيعني خطر الاصابة باضرار في القلب و من بين الاسباب التي تؤدي الى ارتفاع الكولسترول 

 .  hypothyroidie (Kim et al., 2010)او قصور الغدة الدرقية  hyperlipoprotéinémie البروتينات الدهنية

 

كسدة يمكن ان يكون ناتج عن الخصائص المضادة للابواسطة الكوبالت التاثير الخافض للدهون 

   .(Hassanien et al., 2020) للكوبالت

 

على  يوقال تاثيره من خلالو ذلك الدهون  تركيز في علاج بالسيلينيوم الى تحسين نسبيادى ال

وى على مست كسدة كما يسمح ايضا بتجديد جزيئات الدهون عن طريق اعادة التدويرللا ةمضادالنزيمات الا

 .(Karakilçil et al., 2003) غشاء الخلية

 

 مصابة ايضا انخفاض في تركيز هذه المعايير عند الفئران ال (Fatmi, 2014) دراسة تظهر نتائج

 ،وزالغلوك الانسولين بما في ذلك تحفيز امتصاصو المعالجة بالسيلينيوم هذا الاخير له خصائص تحاكي 

 pentose phosphate البنتوزفوسفات مسار  كذلك السكر و تخليق الاحماض الدهنية و خليقتنظيم تحلل و ت

(Stapleton, 2000). 

 

ن خلال ملاثية بينما قلل السيلينيوم بشكل كبير من تراكيز الدهون الكولسترول و الغليسيريدات الث

 ع دراساتمتفاق تاثيره الايجابي على تغلغل الغلوكوز في الخلايا الدهنية و تحويله الى احماض دهنية بالا

  .(Gur et cinel, 2003؛ Halim et Hussain, 2002؛ Baydas et al., 2002)اخرى 

 

يلعب السيلينيوم دورا اساسيا في تخليق هرمونات الغدة الدرقية و لقد لاحظت العديد من الدراسات 

 ,.Beckett et al) ثناء نقص هذا العنصراالحيوانات اضطرابات الغدة الدرقية  والتي اجريت على البشر 

 الى thyroxine T4 انزيم يحفز تحويل désiodase -’5 الـ .(Vadhanavikit et al., 1990؛ 1987

triiodothyronine T3  و خاصة في الغدة الدرقية، الكبد والكلى و يوفر معظمT3  .المنتشر من اصل كبدي

انه بعرف و  désiodase -’5ان  نزيم و السيلينيوم، بعد ذلك حددقبل بضع سنوات تم انشاء رابط بين هذا الا
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sélénoenzyme  لـ كمخلفات  ه،لـ على السيلينيوم في الموقع النشطتم العثور حيثsélénocystéine (Hmidi 

et al., 1996) الحيوانات المختلفة يشهد  دراسات سابقة ان نقص السيلينيوم الغذائي عندفي ايضا . لوحظ

 .(Hmidi et al., 1996) في وظيفة الغدة الدرقية oligoélémentايضا على اهمية هذا العنصر النادر 

 

 (، حمض اليوريك و الالبوميناليوريا ، الكرياتنينالوظيفة الكلوية: )

 (.7الشكل )نتائج تغيرات المعايير الخاصة بالوظيفة الكلوية موضحة في 

  

معنوي  أن الإصابة بمرض السكر تؤدي إلى ارتفاع (7الشكل )في  توضح النتائج المتحصل عليها

ن من رايعتب ان اليوريا و حمض اليوريك حيث (p ≤ 0.01)و حمض اليوريك  (p ≤ 0.01)اليوريا  في تركيز

يك من داء السكري. و يعتبر حمض اليوراليفة الكلية و كذلك تشخيص ظالمؤشرات الاساسية لتشخيص و

ذكر نلعلماء ابعض  تحصل عليهو هذه النتيجة تؤكد ما  المكونات التي تعمل على حماية الجسم ضد الأكسدة،

 هذه النتيجة لافي حين  (Prakasam et al., 2004؛ Babu et al., 2003؛ Braunish et al., 1994) منهم

 .(Garg et al., 2005) نتائج دراسةتتوافق مع 

 

 من ثبت كل، حيث أ(p ≤ 0.01) انخفاض معنوي  في تركيزها نالاحظاما بالنسبة لمعايرة الألبومين ف

(Hulten et al., 1996 ؛Rumble et al., 1997) .فيما تحصل نفس النتيجة (Saker et al., 1998 )  على

  انخفاض غير معنوي.

 

في تركيز  معنوي في حين ان المعالجة بمركب كلوريد الكوبالت للفئران المصابة أدت إلى انخفاض

 Aalshwarya et) مقارنة مع الفئران المصابة و هذه النتيجة تتوافق مع نتيجة (p ≤ 0.001)حمض اليوريك 

al., 2012) . في تركيزها عند الفئران  فنلاحظ أن هناك انخفاض غير معنويأما إذا أخذنا تركيز اليوريا

 (hassanien et al., 2020)المصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران المصابة و هذه النتيجة تتماشى مع نتيجة 

في حين المعالجة للفئران المصابة لم . انخفاض معنويفقد تحصل على  (Aalshwarya et al., 2012) ماأ

تؤثر على تركيز الألبومين حيث ادت الى ارتفاع طفيف غير معنوي عند مقارنتها مع الفئران المصابة و 

 .(Saker et al., 1998)هذه النتيجة تتطابق مع نتيجة 
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وعات مجم فئران عند تركيز اليوريا، الكرياتينين، حمض اليوريك و الألبومين في المصل(: 7)شكل 

 يوم من المعالجة. 28بعد  الدراسة

 
G1 ،فئران غير مصابة و غير معالجة :G2 + 2 : فئران غير مصابةCoCl ،G3 + فئران غير مصابة :Se3O2Na ،G4 ،فئران مصابة غير معالجة :G5ن مصابة +: فئرا 

2CoCl ،G6 + فئران مصابة :Se3O2Na. 
 :المقارنات

 .G1مقارنة مع المجموعة  G2،G3،G4،G5،G6المجموعات  -
 .G2مقارنة مع المجموعة  G3المجموعة  -
 .G4مقارنة مع المجموعة  G5 ،G6المجموعتين  -

 .G5مقارنة مع المجموعة  G6المجموعة  -
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اليوريا، حمض اليوريك و  كل من بينما لاحظنا عدم تأثير مركب كلوريد الكوبالت على تركيز

الالبومين عند الفئران الغير مصابة و المعالجة و هذا عند مقارنتها مع الفئران الغير مصابة و هذه النتيجة 

 ,.Hassanien et al) ، في حين تحصلاليوريابالنسبة لتركيز (Hassanien et al., 2020) نتيجة تتوافق مع

  .بومينلالا لتركيز بالنسبة على انخفاض غير معنوي (Saker et al., 1998) انخفاض معنويعلى  (2020

 

في تركيز  أدت إلى انخفاض معنوي فقد ان المصابةت الصوديوم للفئرالمعالجة بمركب سيليني اما

عند الفئران المصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران المصابة و هذه النتيجة  (p ≤ 0.01)حمض اليوريك 

أما إذا أخذنا تركيز اليوريا فنلاحظ أن هناك  .( Fatmi, 2014؛Boussekine, 2014) تتوافق مع نتيجة

 عند الفئران المصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران المصابة  و لكنه غير معنوي في تركيزهانخفاض ا

-Al؛ Fatmi, 2014) في حين تحصل كل من (Boussekine, 2014) و هذه النتيجة تتماشى مع نتيجة

quraishy et al., 2015) على انخفاض معنوي في تركيز اليوريا . 

 

ن عند معنوي في تركيز الألبومي فئران المصابة أدت إلى ارتفاع طفيف غيرالفي حين معالجة 

كما  زها.فتحصلت على ارتفاع معنوي في تركي (Fatmi, 2014) ما دراسةأ، مقارنتها مع الفئران المصابة

 (SH)ول عة التيلانه يحنوي على مجمو من مضادات الاكسدة الرئيسية في البلازما الالبومينيمكن ان يعتبر 

(Klibet, 2016). 

 

حمض  اليوريا ، كل من على تركيزت الصوديوم مركب سيلينيب العلاج تأثيردم بينما لاحظنا ع

ة و غير مصابران الاليوريك و الالبومين عند الفئران الغير مصابة و المعالجة، و هذا عند مقارنتها مع الفئ

تركيز لبالنسبة  (Klibet, 2016؛ Tebani, 2014؛ Boussekine, 2014)نتائج كل من  عه النتيجة تتوافق مهذ

 .و الالبومين حمض اليوريكلتركيز  بالنسبة (Klibet, 2016, Tebani, 2014) اليوريا  و

 

ذه و ه زهلم تؤثر على تركي ية بمرض السكرأما بالنسبة لمعايرة الكرياتنين فنلاحظ أن الإصاب

في  .(Rebinger et al., 1998؛ Rumble et al., 1997؛ Prechel et al., 1997) النتيجة تتطابق مع ما أثبته

 على ارتفاع معنوي. (Aalshwarya et al., 2012) حين تحصل

 

كما لم تؤثر المعالجة بمركب كلوريد الكوبالت على تركيزه و هذا عند الفئران المصابة أو الغير 

، في حين تحصل  نفس النتيجة (Saker et al., 1998؛ Domingo et al., 1998) مصابة، حيث أثبت

(Aalshwarya et al., 2012) على انخفاض معنوي عند معالجة الفئران المصابة. 
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كذلك  و الفئران المصابة تركيزه عند ت الصوديوم علىنا عدم تاثير مركب سيلينيظذلك لاحو ك

لفئران بالنسبة ل (Boussekine, 2014 ،Fatmi, 2014) و هي نتيجة تتوافق مع نتيجة الفئران الغير مصابة

 .بالنسبة للفئران الغير مصابة (Klibet, 2016؛ Tebani, 2014) نتيجةالمصابة و كذلك 

 

د فرق دم وجوى حدا فنلاحظ عاما عند مقارنة الفئران المصابة و المعالجة بالمركبين كل منهما عل

ب ة بمركن المصابة والمعالجفي تركيز كل من اليوريا، حمض اليوريك و الالبومين عند الفئرا معنوي

يجة س النتكذلك نف .الصوديوم مقارنة مع الفئران المصابة والمعالجة بمركب كلوريد الكوبالتت سيليني

 بالنسبة للفئران الغير المصابة و المعالجة بالمركبين.

 

ان الفئر يفسر انخفاض تركيز البروتينات عند الارتفاع في هذه المعايير عند الفئران المصابة

 .وتينات و تحويلها إلى مركبات أخرى مثل اليورياالمصابة الناتج عن زيادة هدم البر

 Makino et) و ربما يرجع الانخفاض في تركيز الالبومين إلى ارتفاع نسبة البروتينات المطروحة في البول

al., 2002 ؛Youcef et al., 2004) دراسة كل من، حيث أثبت (Porte et Halter, 1981 ؛Rebinger et al., 

 . كما أثبتيرتفاع تركيز الألبومين في البول عند الفئران المصابة بمرض السكرا (Siu et al., 2006؛ 1998

(Vanke et Wong, 1991) تؤدي إلى تثبيط المحفزات التي تعمل على تخليق  يأن الإصابة بمرض السكر

في البول للتأكد من  كذلك الألبومين في الكبد. حيث يتم تشخيص حمض اليوريك، الألبومين و البروتينات

 .يالإصابة بمرض السكر

 

ع هي ترجفحيث كل هذه الاضطرابات الناتجة في ميتابوليزم اليوريا، حمض اليوريك و الألبومين 

ابة ن الإصأعلى نشاط الكلية، حيث أوضحت العديد من الدراسات  يبالدرجة الأولى إلى تأثير مرض السكر

وزن  فاع فيتؤدي إلى ظهور اضطراب في نشاطها و كذلك تؤثر على البنية النسيجية، و هو ما يفسر الارت

 الكلية المستنتج سابقا.

 

تقليل ل يلسكرالمضادة لمرض ا يدية مثل الانسولين والادويةعلى الرغم من استعمال العلاجات التقل

ور لقصلة مستويات الغلوكوز في الدم و مضاعفات مرض السكري لا تزال هناك حاجة علاجية لادوية فعال

سكري . يعد اعتلال الكلية ال(Vasudevan et McNeill, 2007) الكلوي في حالة ارتفاع السكر في الدم

néphropathie diabetique في العديد من البلدان. الان سببا رئيسيا للفشل الكلوي 
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لاليات التحديد  الكلوية السكرية اداة قيمة اتلاصابا المستعملة لدراسةقد تكون النماذج الجيوانية 

 .(Tesch et Allen, 2007) ر القبل السريري لاستراتيجيات علاجية جديدةللتطو الجزيئية 

 

ري ض السكفيما يتعلق بالمضاعفات الشائعة المرتبطة بمر اتمن الدراس عديدكانت الكلى محور ال

  néphropathie diabetiqueالسكري  تطور اعتلال الكليل نفس العوامل ها فيتشارك العديد منتحيث 

 (Al-quraishy et al., 2015؛ Almadal et Vilstrup, 1998) insuffisance rénaleكلوي الالقصور  و

 .(Al-quraishy et al., 2015)امراض الاوعية الدموية الدقيقة  و 

 

 اليوريا  ،لوحظ ارتفاع مستويات حمض اليوريك (Al-quraishy et al., 2015) في دراسة اجراها

 ظائف الكلىلجة و هي مؤشرات واضحة على ضعف ومعاغير الالفئران المصابة  عندو الكرياتنين في الدم 

(Nabi et al., 2013)كلية السكري . و ينعكس هذا الخلل الكلوي ايضا في الخصائص النسيجية لاعتلال ال

، سماكة الغشاء القاعدي الكبيبي المنتشر expansion mésangialeتوسع المسراق المبكر بما في ذلك 

épaississement diffuse de la membrane basale glomerulaire المسراق الخلوي و زيادة cellularité 

mésangiale  (Huang et al., 2014 ). 

 

ية النسيحية للداء السكري تاثيرا على وظيفة الكلية و كذلك البن ان (Al- rawi, 2007 b) اوضح  كما 

 لها و هذا ما يؤدي الى ارتفاع تركيز هذه المعايير.

 

 تحللومين في الدم و يقسر ذلك حقيقة و الالب هالكلي اتالبروتين تركيزنخفض يمن ناحية اخرى 

 يمكن ان يؤدي كما .و الكرياتنين (Prangthip et al., 2012) يورياالبروتينات الى احماض امنية ثم الى 

 الاحماض النووية الى حمض اليوريكو تحلل  البروتينات في مرض السكري الى ضمور العضلات تسكر

(Valdiginé, 2000)  زيادة افراز البيورين وpurine المصدر الاساسي لحمض اليوريك (Boussekine, 

2009). 

 

يوانات الح عندان الانخفاض في البروتينات  (Asayama et al., 1993) اثبتت دراسة على هذا النحو

 المصابة بالسكري يرجع الى انخفاض تركيبها في الكبد.

 

عند الفئران، حيث جعل ذكور فئران  Ultimura (Ultimura et al., 2003) في دراسة قام بها

wistar  منزوعة الكليةuninéphrectomisé  استئصال الكلية اليمنى( مصابة بالداء السكري عن طريق(
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 تم الحفاض  حيث الغلوكوز في الدم بعد يومين تركيزتقدير ت قام الحقن الوريدي للستربتوزوتوسين و

مغ/ دل للاشهر الثمانية التالية. لقد استخدم هذا النموذح للحث على  400 -300السكر بين  تركيزعلى 

نتائج هذه الدراسة ان  ثبتتاحيث  اعتلال الكلية السكري الذي يؤدي في النهاية الى الفشل الكلوي المزمن.

ؤدي الى فشل كلوي مزمن كما وجد ارتفاع كبير في تركيز يالسكري  وي الناتج عن الداءعتلال الكلالا

 .(Ultimura et al., 2003) كرياتنين، حمض اليوريك و اليوريا في البلازماال

 

يؤدي  مايؤدي عدم التوازن بين امداد الاكسجين و استهلاكه الى اضطراب التمثيل الغذائي المحلي 

على ان نقص الاكسجة المزمن في الكلى هو النتيجة  . هناك ادلة واضحةالى نقص الاكسجة في الانسجة

 ,.Nangaku et al)ين يعانون من امراض الكلى المزمنة ذات و اليات متعددة عند المرضى الالنهائية لعملي

و توزيع الاكسجين بين الاوعية  على الرغم من ان تدفق الدم الى الكلى مرتفع نسبيا الا ان حضور .( 2008

والشريانية التي تعمل بتقريب متكافيء يحافظ على توتر الاكسجين في الانسجة الكلوية  الدموية الوريدية

منخفضا نسبيا. مما يشير الى نقص الاكسجة كاحد العوامل المحددة في حساسية الكلى للتغيرات في توصيل 

 .( Nangaku, 2006؛Pine et al., 1998) الاكسجين

 

و هو وسيط حاسم في اليات الدفاع ضد نقص  غير متجانس ثنائي الجزيء هو عامل نوويHIF الـ 

يتكون  لحماية الانسجة ناقصة التاكسج عن طريق تحفيز واسع و متناسق. كسجة و قد يوفر تنشيطه نهجاالا

  sensible à l’oxygèneحساسة للاكسجينHIF- alpha من وحدتين فرعيتين وحدة فرعية  HIFال 

 )تسمى ايضا exprimé de manière constitutiveمعبر عنها بشكل اساسي  HIF- betaو وحدة فرعية 

ARNT لمستقبلات المترجم النووي aryle hydrocarbure -translocateur nucléaire de recepteur d’aryl 

hydrocarbure). لـ  يتم تقليل الاستقرار بشكل جذريHIF  عن طريقprolyl hydroxylases (PHDs)  التي

 .HIF (Aalshwarya et al., 2012) بروتين داخل لبقايا البرولين  تحفز الهيدروكسيل المعتمد على الاكسجين

 

   prolyl hydroxylases PHD بواسطةHIF و من المثير للاهتمام ان الكوبالت يمنع تحلل 

 Aalshwarya)التي تحصل عليها  تظهر النتائج .HIF (Rosenberger et al., 2008)و بالتالي يعزز نشاط 

et al., 2012)  الذي  2ان الكوبالت يحسن الفشل الكلوي في نموذج الفئران المصابة بالسكري من النوع

يعزى تاثير كلوريد  يعاني من السمنة و ارتفاع ضغط الدم بشكل مستقل عن الحالة الايضية و ضغط الدم.

 كذلك يعمل على انخفاضو  HIFالجينات الخاضعة للتنطيم من طرف و  HIFالكوبالت الى زيادة تنظيم 

تم الابلاغ سابقا عن تاثير مماثل  .(Ohtomo et al., 2008) نسبة التسكرالمتقدمة و الاجهاد التاكسدي
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 ,.Tanaka et al؛ Matsumoto et al., 2003) تعاني من اصابات كلوية ىللكوبالت في نماذج حيوانية اخر

 .(Salnikow et al., 2004)و مع ذلك لا تزال اليات الحماية الكلوية للكوبالت بعيدة المنال  .(2005

 

لمستوى ادون  HIFاستنادا الى نتائج التجارب على الحيوانات الدراسية السابقة نفرض ان تنشيط 

و . HIFقرار و بالتالي است PHDط يثبد بواسطة عامل تالامثل كسلسلة لنقص الاكسجة المزمن يمكن ان يزدا

ير على الحد من في الدراسة لاظهار التاث PHD ـتم استعمال كلوريد الكوبالت باعتباره مثبط غير نوعي لقد 

ئية مثل يوكيمياالمعايير الب تراكيزالفشل الكلوي تم تحقيق تحسن كبير في وظائف الكلى على اساس انخفاض 

ريد ادى علاج كلوكما  .(Deshmukh et al., 2012) ي البلازمااليوريا، الكرياتنين و حمض اليوريك ف

تج عن النا hypertrophie الكوبالت الى خفض وزن الكلية عند الحيوانات مما يدل على انخفاض التضخم

      .(Hassanien et al., 2020) الالتهاب

 

علاج الجرذان المصابة بالداء السكري الناتج عن الى ان  (Deshmukh et al., 2012)كما توصل 

 ,.Ybarra et al)الستربتوزوتوسين بكلوريد الكوبالت يؤدي الى انخفاض كبير في تركيز الغلوكوز في الدم 

ارتفاع السكر في  الحد منو بالتالي فان علاج كلوريد الكوبالت لديه امكانية هائلة لحماية الكلى و  (1997

مما يدل على  prolyl 4- hydroxylaseبالاضافة الى مثبطات  HIFا يؤدي الى تنشيط الدم عند الفئران مم

السكري. و يعتبر  ىعتلال الكللا التخفيف من الخلل البطاني واستقرار العامل المحرض لنقص الاكسجة 

 اليوريا، الكرياتنين  تركيزحظ انخفاض في السكري. حيث لو ىيجية علاجية جديدة لاعتلال الكلكاسترات

 .(Deshmukh et al., 2012) و حمض اليوريك في البلازما

 

لوحظ حيث  (Ohtomo et al., 2008) دراسةت للكوبالت على وظيفة الكلية في عدة تاثيرا تظلوح

ان هناك تاثير  لوحظكما  يكون اقل عند الفئران المعالجة.protéinurie ان الاطراح البولي للبروتينات 

و كذلك الانابيب   lésions glomérulairesايجابي للكوبالت على الجروح الكلوية على مستوى الكبيبات

فالكوبالت  ،HIF- 1 alpha ـالمعالجة بالكوبالت تعمل على الارتفاع المعنوي لعدد الخلايا الموجبة ل الداخلية.

  PHDsبواسطة  HIFsحيث يعمل الكوبالت على توقيف هدم  .PHDعن طريق تثبيط   HIF هو منشط

من خلال زيادة تنظيم الجينات المعدلة بواسطة  (Salnikow et al., 2004)و بالتالي يعمل على تنشيطه 

 facteur de croissance deعامل النمو البطاني الوعائي  ،HIF (HO- 1 hème oxygénase العامل

l’endothélium vasculaire- VEGF vasvular endothelial growth factor، و مكون الكريات الحمراء 

EPO érythropoiétine).  هناك دراسات اخرى اثبتت نفس النتائج عند انواع اخرى من الجيوانات التي

يعمل الكوبالت على  .(Tanaka et al., 2005؛ Matsumoto et al., 2003) تعاني من الاصابات الكلوية
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   EPO ،VEGF ـل ARNmالكوبالت يعمل على زيادة تعبير كما  الشعيرات الدموية حول الانابيب.حماية 

يعمل على  EPOحيث اثبت حديثا ان  ،توى الملحوظ عند الفئران الشاهدةفي الكلية فوق المس OH- 1 و

)مما يساعد على  lésions des podocytes الخلايا الرجلاء )خلية ظهارية باطنية( لجروحالتحسن المباشر 

  .glomérulosclérose  (Eto et al., 2007)الكلى( و تصلب الكبيبات  اتلافمنع 

 

 β facteur deالمحول عامل النمو  كل من ARNmالمعالجة بالكوبالت تعمل على انخفاض تعبير 

croissance transformant β (TGF- beta (transforming growth factor) عامل نمو النسيج الضام و 

facteur de croissance du tissu conjonctif (CTGF connective tissue growth factor)  في الكلية تحت

المستوى الملحوظ عند الفئران العادية ، و تعتبر هذه العوامل من العوامل المعروفة عند تطور التليف 

  .(Ohtomo et al., 2008) (fibrose rénale)الكلوي 

 

اظهرت العديد من الدراسات ان نقص  د من الاحتمالات لحماية الكلى،يوفر علاج الكوبالت المزي

البطاني الكلوي في مرض السكري لفترات طويلة قد يؤدي الى  oxyde nitrique synthase NOS انتاج

. قد يحسن الكوبالت من تعبير (Prabhakar, 2004)تغيرات الدورة الدموية للكبيبات و تطور الداء السكري 

eNOS من خلال عمل  HIF- 2  و قد يؤدي الى تغيرات في ديناميكا الدم للكبيبات(Coulet et al., 2003) .

و الذي يلعب دورا رئيسيا في  للكولاجين prolyl 4- hydroxylaseيمكن للكوبالت ان يعطل نشاط انزيم 

 ,Myllyharju) ( خارج الخليةmatriceيحسن من تراكمه )تراكم المصفوفة  تخليق الكولاجين و يمكن ان

على التليف الانبوبي الخلالي  التاثيرات الوقائية ان للكوبالت تم تاكيدكما  (Salnikow et al., 2004 ؛2003

fibrose tubule- interstitielle (Ohtomo et al., 2008) . 

 

 pentosidine)على مستوى الكلية  pentosidine لـالعلاج بالكوبالت يعمل على الانخفاض المعنوي 

ظاهرة تعد  لتسكر المتقدمحيث ان ا (.glycation avancéeو التسكر المتقدم  هو مؤشر للاجهاد التاكسدي

 ,.Bohlender et al؛ Nishikawa et al., 2000) عند المصابين بالداء السكري كلوية الجروح ال ناتجة عن

 .(Ohtomo et al., 2008) لاتزال اليات حماية الكلية باستعمال الكوبالت بعيدة المنال .(2005

 

ات مضاد يمق ي عن طريق تعديلوعتلال الكلالافي تاخير ظهور العلاج بالسيلينيوم يمكن ان يساعد 

 يلينيومالتي تحتوي على السو تنشيط العديد من البروتينات  antioxydants endogènesالاكسدة الذاتية 

sélénoproteins (Douillet et al., 1999). 
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ار لينيوم اي اثلم يكن لعلاج السي (Becker et al., 1996) التي اجراها التجربة نتائجكما هو مبين في 

بسبب  لمصابةالفئران ا عندالكرياتنين التي زادت  تصفية تم تعديل ، حيثجانبية سامة واضحة على الكلية

تركيز  عديلا تم تكم الفئران المعالجة بالسيلينيوم. عند (Jensen et al., 1981) المفرط معدل الترشيح الكبيبي

 في االبلازمفي ريا اليو تركيز الارتفاع الملحوظ في امااليومية.  protéinurie في البول المتواجدة البروتينات

فهو  déshydrataion marginaleتجفيفا هامشيا ظهور و كذلك المصابة و المصابة المعالجة  كلا المجموعتين

لفئران اعند  صابة او انخفاض استهلاك السوائلالفئران المحجم البول عند  يكون ناتج إما عن زيادة

 .(Becker et al., 1996) المعالجة بالسيلينيوم

 

  انخفاضا في اليوريا (Boussekine, 2014) المصابة و المعالجة سجلت دراسةلمجموعة بينما في ا

الى خفض مستويات السكر في الدم  ادت مكملات السيلينيومجيث و الكرياتنين مقارنة بالفئران المصابة، 

الدم لفترة طويلة.  اع السكر فيبشكل كبير و بالتالي حماية انسجة الكلى من التلف الذي يمكن ان يسببه ارتف

بسبب ارتفاع  protéines modifiéesيلعب ارتفاع السكر في الدم و البروتينات المعدلة  (Wolf, 2005) ـوفقا ل

 AGE produits de glycation المنتجات النهائية للتسكر المتقدم و amadori السكر في الدم مثل منتجات

avancés (advenced glycation end- product)  السكري يوعتلال الكلالادورا رئيسيا في حدوث 

néphropathie diabétique  و الفشل الكلويl’insuffisance rénale. 

 

زيادة ملحوظة في تركيز البروتين الكلي والالبومين  (Fatmi, 2014) من جهة اخرى اظهرت نتائج

 Sarada) هدا ما يتوافق مع نتائجو انخفاض في تركيز اليوريا الكرياتنين و حمض اليوريك في المصل و 

et al., 2002) م البروتينات.ان مكملات السيلينيوم تمنع هد الذي اثبت 

 

 ,Ramakrishana et Jaikanil؛ Kade et al., 2008؛ Nahla et al., 2006) كل من في حين اثبت

اليوريا الكرياتنين  و حمض ظهر انخفاضا في تركيز جة بالسيلينيوم للفئران المصابة تالمعال ان (2008

بينما يظل مستوى البروتين و الالبومين دون تغيير و هو ما يفسر التاثير  ،اليوريك و لكن مع اختلاف ضئيل

 و بالتالي على استقلاب الخلية.الايجابي للسيلينيوم على توازن الغلوكوز 

 

 (TGO ،TGPَ ،ALP: )البيليريبين الكلي و المباشر، الوظيفة الكبدية

 :البيليريبين الكلي و المباشر

ت ة بمركب كلوريد الكوبالت و سيلينيو المعالج يأما من أجل معرفة مدى تأثير مرض السكر

لإنزيمات الصوديوم على الوظيفة الكبدية فقد قمنا بدراسة تغيرات تركيز البيليروبين، و كذلك نشاط أهم ا
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تغيرات  (8) الشكلإعادة تخليق الغلوكوز من مصادر مختلفة. توضح نتائج  التي لها علاقة واضحة على

 تركيز البيليروبين الكلي و المباشر.

  

 ≥ p) في تركيز البيليروبين الكلي انخفاض معنوي نالاحظتحصلنا عليها من خلال النتائج التي  

عند الفئران المصابة مقارنة مع الفئران الغير مصابة، حيث يعتبر البيليروبين من المكونات التي  (0.05

 Prechel) تعمل على حماية الجسم ضد الأكسدة. كما أن النتيجة التي تحصلنا عليها تتطابق مع نتيجة كل من

et al., 1997 ؛Pepato et al., 2004) ما ا(Al- quraishy et al., 2015)  فقد تحصل على انخفاض طفيف

و هي نتيجة تركيز البيليروبين المباشر  على ثرتؤ لم ي. في حين الإصابة بمرض السكرغير معنوي

  تحصلت على انخفاض معنوي. (Fatmi, 2014) ةدراس إما (Boussekine, 2014)تتماشى مع نتيجة 

  

و  عنوي(معلى تركيز البيليروبين الكلي )ارتفاع غير  المعالجة بمركب كلوريد الكوبالت ثركما لم تؤ

 نا عليهاة تحصلمصابة و نفس النتيجالالمباشر و هذا عند الفئران المصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران 

 تائجافق مع نئج تتوالفئران الغير مصابة وهذه النتاعند الفئران الغير مصابة و المعالجة أثناء مقارنتها مع 

(Domingo et al., 1984) بالنسبة للفئران المصابة و الغير مصابة . 

 

 ابة المص عند الفئران (p ≤ 0.05) ين الكليلتركيز البيليريب  معنوي  بينما لاحظنا انخفاض

الى  (Fatmi, 2014)ت دراسة ت الصوديوم مقارنة مع الفئران المصابة و قد توصلو المعالجة بمركب سيليني

الى انخفاض غير  (Gueroui, 2016؛ Boussekine, 2014)نفس النتيجة. في حين توصلت دراسة كل من 

 .الى ارتفاع غير معنوي (Al- quraishy et al., 2015) معنوي و

 

ارنة مع لجة مقاما البيليريبين المباشر فلم يؤثر على تركيزه و هذا عند الفئران المصابة و المعا

حصلت في حين ت .(Gueroui, 2016؛ Boussekine, 2014)مصابة وهذه النتيجة تتوافق مع نتيجة الالفئران 

 بة نفس النتيجة تحصلنا عليها عند الفئران الغير مصا ى انخفاض معنوي.عل (Fatmi, 2014)دراسة 

 يليريبينبة للبو المعالجة أثناء مقارنتها مع الفئران الغير مصابة حيث لوحظ عدم وجود فرق معنوي بالنس

، (Klibet, 2016؛ Gueroui, 2016؛ Tebani, 2014)الكلي و المباشر وهذه النتيجة تتوافق مع نتائج كل من 

 على انخفاض معنوي في تركيز البيليريبين الكلي.  (Al- quraishy et al., 2015)في حين تحصل 

 

اما عند مقارنة الفئران المصابة و المعالجة بالمركبين كل منهما على حدا فنلاحظ انخفاض معنوي 

 الفئران  و عم وجود فرق معنوي في تركيز البيليريبين المباشر عند (p ≤ 0.05)في تركيز البيليريبين الكلي 
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ن يوم م 28 بعد مجموعات الدراسة فئران عند في المصل تركيز البيليروبين الكلي و المباشر(: 8) شكل

 المعالجة.

 
G1 ،فئران غير مصابة و غير معالجة :G2 + 2 : فئران غير مصابةCoCl ،G3 + فئران غير مصابة :Se3O2Na ،G4 ،فئران مصابة غير معالجة :G5ن مصابة + : فئرا

2CoCl ،G6 + فئران مصابة :Se3O2Na . 
 :المقارنات

 .G1مقارنة مع المجموعة  G2،G3،G4،G5،G6المجموعات  -

 .G2مقارنة مع المجموعة  G3المجموعة  -
 .G4مقارنة مع المجموعة  G5 ،G6المجموعتين  -
 .G5مقارنة مع المجموعة  G6المجموعة  -
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د كلوري المصابة والمعالجة بمركب سيلينيت الصوديوم مقارنة مع الفئران المصابة والمعالجة بمركب

  الكوبالت.  

 

بينما لم نلاحظ اي فرق معنوي في تركيز البليريبين الكلي و المباشر عند مقارنة الفئران الغير 

 المصابة و المعالجة بالمركبين.

 

 وتينية د البرهذا الانخفاض في تركيز البيلوروبين الكلي ربما يكون ناتجا عن ارتفاع أكسدة الموا

لك قد على ذ علاوة .و الدهنية و بالتالي زيادة إنتاج الجذور الحرة، أو عن انخفاض تحلل الهيموغلوبين

  effet antioxydantيكون الانخفاض في مستوى البيليروبين الكلي عند الفئران بسبب تاثيره المضاد للاكسدة 

(Klibet, 2016). الخلية  بيت غشاءلوحظ سابقا ان السيلينيوم يمكنه تث ،د المجموعة المعالجة بالسيلينيومعن

يمكن ان  hépatotoxiqueالكبدية ضد النتائج الثانوية الخلوية المختلفة التي يسببها اي مركب سام للكبد 

 .(Soudani et al., 2011؛ Karakilçil et al., 2003)يعزى ذلك الى خاصية السيلينيوم المضادة للاكسدة 

 

ي رر الكبدالض لىدليل عالزيادة المميزة للبيليروبين الكلي و المباشر في الدم عند الفئران المصابة 

تاكد هذا الضرر و ي الالبومين. نبعد التفكك م hépatocytesلان البيليروبين يجب ان تمتصه الخلايا الكبدية 

هو  يعتبر من خلال نشاط انزيمات الكبد بالاضافة الى انخفاض تخليق البروتين و خاصة الالبومين حيث

 .(El- demerdash et al., 2005)الناقل الرئيسي للبيليروبين 

 

 :(ALPو  TGO ،TGP)ناقلات الامين و الفوسفتاز القلوي  نشاط الانزيمات

ث وز. حيإن لمرض السكر تأثير كبير على نشاط الإنزيمات التي لها علاقة بميتابوليزم الغلوك

ز القوي ( و إنزيم الفوسفاتاTGO ،TGPتغيرات نشاط إنزيمات ناقلات الأمين ) (9الشكل )توضح نتائج 

(ALP.)  

  

 ≥ TGP (pو  TGO (p ≤ 0.01)في نشاط إنزيم  ظهور ارتفاع معنوييوضح الجانب الإحصائي  

نتائج عدة ابحاث من  عند الفئران المصابة مقارنة مع الفئران الغير مصابة و هذه النتيجة تتوافق مع  (0.05

؛ Bugum et Shanmugasundam, 1978) كما أثبت .(Gunes et al., 1999؛ Rumble et al., 1997) بينها

Ghosh et Suryawanshi, 2001 ؛Al- quraishy et al., 2015) تؤدي إلى  يأن الإصابة بمرض السكر

 في الكبد. TGO ،TGPارتفاع نشاط 
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يوم  28بعد  مجموعات الدراسة فئران عند ALPنزيم إ ، وTGP نزيم إ، TGO نزيم إنشاط (: 9)شكل 

 من المعالجة.

 
G1 ،فئران غير مصابة و غير معالجة :G2 + 2 : فئران غير مصابةCoCl ،G3 + فئران غير مصابة :Se3O2Na ،G4 ،فئران مصابة غير معالجة :G5ن مصابة + : فئرا

2CoCl ،G6 + فئران مصابة :Se3O2Na . 
 :المقارنات

 .G1مقارنة مع المجموعة  G2،G3،G4،G5،G6المجموعات  -
 .G2مقارنة مع المجموعة  G3المجموعة  -

 .G4مقارنة مع المجموعة  G5 ،G6المجموعتين  -
 .G5مقارنة مع المجموعة  G6المجموعة  -
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 فنلاحظ أن نشاطه يكون جد مرتفعا معنويا ALPأما فيما يخص تغيرات نشاط إنزيم  

(p ≤ 0.01) من  لكنتائج  عند الفئران المصابة مقارنة مع الفئران الغير مصابة و هذه النتيجة تتماشى مع

(Gonzalez et Fevery, 1992 ؛Prince et al., 1997 ؛Sabu et al., 2002). 

  

 TGO (p ≤ 0.01) أما المعالجة بمركب كلوريد الكوبالت فقد أدت إلى الانخفاض المعنوي  في نشاط 

 بة عند الفئران المصا TGPانخفاض غير معنوي في نشاط انزيم  الى ، بينما ادتALP  (p ≤ 0.05)و 

 .و المعالجة مقارنة مع الفئران مصابة

 

عند الفئران الغير  ALPو  TGO ،TGPعلى نشاط  عدم تأثير مركب كلوريد الكوبالت نالاحظبينما  

 من طرف عليها مصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران الغير مصابة، و هذا ما يتوافق مع النتائج المتحصل

(Liobet et Domingo, 1983 ؛Jose et al., 1988 ؛Domingo et al., 1984)مكن . انطلاقا من هذه النتائج ي

غير  على نظام إعادة تخليق الغلوكوز من مصادر ا واضحاالقول أن لمركب كلوريد الكوبالت تأثير

 كربوهيدراتية )البروتينات(. 

  

 ≥ TGO (p أما المعالجة بمركب سيلينيت الصوديوم فقد أدت إلى الانخفاض المعنوي  في نشاط  

حيث  (Al-quraishy et al., 2015؛ Fatmi, 2014؛ Boussekine, 2014)و هذا ما اثبت من طرف  (0.01

و انخفاض  TGPو لكن غير معنوي في نشاط انزيم  بينما ادت الى انخفاض، تيحةنعلى نفس ال واتحصل

 ,Boussekine) من طرف و هذه النتائج تتوافق مع النتائج المتحصل عليها ALPغير معنوي في نشاط 

مع الفئران  عند الفئران المصابة و المعالجة مقارنة (Al-quraishy et al., 2015؛ Fatmi, 2014؛ 2014

 مصابة.ال

 

 عند الفئران الغير مصابة  TGOعلى نشاط  ت الصوديومظ عدم تأثير مركب سيلينيبينما نلاح 

 فمن طر و المعالجة مقارنة مع الفئران الغير مصابة، و هذا ما يتوافق مع النتائج المتحصل عليها

(Boussekine, 2014 ؛Klibet, 2016) . في حين تحصل(Al-quraishy et al., 2015)  على انخفاض معنوي

 .ALPو  TGPو عدم وجود فرق معنوي في نشاط  TGOفي نشاط 

 

كل منهما على  ت الصوديومعالجة بكلوريد الكوبالت او سيلينيالمصابة و الم اما عند مقارنة الفئران

 في نشاط و عم وجود فرق معنوي ALP (p ≤ 0.05)حدا فنلاحظ ارتفاع معنوي في نشاط انزيم 
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ن المصابة والمعالجة عند الفئرا (لكنه غير معنوي كبير انخفاض TGO) TGO ،TGPكل من الانزيمين  

 ت الصوديوم مقارنة مع الفئران المصابة والمعالجة بمركب كلوريد الكوبالت بمركب سيليني

 

 و ارتفاع غير معنوي في نشاط TGO ،TGPفي نشاط كل من  بينما لاحظنا انخفاض غير معنوي

ALP لمعالجة ا انالفئر ت الصوديوم مقارنة معمصابة و المعالجة بمركب سيليني عند مقارنة الفئران الغير

 بكلوريد الكوبالت.

 

حدود  المؤثر في الحفاظ على مستويات الغلوكوز في الدم ضمنو  يعتبر الكبد العضو الرئيسي

وية واد الحياج المو اخر ازالة السموم ،التخزين، طبيعية. بالاضافة الى وظيفته الحيوية في التمثيل الغذائي

 . (Al-quraishy et al., 2015) و مستقلباتها xénobiotiquesالغريبة 

 

و أي  (Singh et al., 2005)التغير في نشاط هذه الإنزيمات يستعمل في تشخيص نشاط الكبد 

في دراسات عديدة أن الإصابة اضطراب في نشاطها يدل على اضطراب الميتابوليزم في الكبد. كما أثبت 

 Celik؛ Piyachaturawat et al., 1991؛ Mohan et al., 1989)تؤثر على النسيج الكبدي  يبمرض السكر

et Yegin, 2002)  حيث يعتبر الانخفاض في إفراز هرمون الأنسولين من الأسباب الأكثر تأثيرا على ارتفاع

 .(Lehninger, 1982) اضطراباتنشاط هذه الإنزيمات و ما ينجم عنها من 

 

ا ت ارتباطمن المؤشرات الحيوية شديدة الحساسية و قد ارتبط transaminasesتعتبر ناقلات الامين 

ادة في ان الزي (Maiti et al., 2013) اثبتو قد  (Dkhil et al., 2014) و ثيقا بالضرر الكبدي و السمية

تسرب هذه الانزيمات من  سببهافي مصل الفئران المصابة بداء السكري  ALPو  TGO ،TGPانشطة 

توزوتوسين السترب الناتجة عنللكبد الى مجرى الدم نتيجة الاصابة الكبدية   cytosolالعصارة الخلوية 

(Maiti et al., 2013).  و قد ارتبطت زيادة مستوياتTGO  وTGP كوين الانسولين بزيادة ت نتيجة نقص

 .( Nabi et al., 2013) اثناء مرض السكري gluconéogénèseالغلوكوز 

 

عند   الانزيمين هذين في نشاط كبير ارتفاع( لاحظنا TGPو  TGOفيما يتعلق بانزيمات الكبد )

الفئران المصابة مقارنة بالفئران الغير مصابة و المعالجة و المصابة و المعالجة و يفسر ذلك بتدمير الخلايا 

 ,Barbosa)للالوكسان(  التاثير السام: ) انحلال الخلايا الكبدية بالمواد السامة cytolyse hépatiqueالكبدية 

  l’alanineالاحماض الامنية مثل  الامين تفسر بتراكم. بالاضافة الى ذلك فان الزيادة في ناقلات (2006

بروتينات الجسم و بالتالي يمكن تحويل هذه او تحلل  هدمالدم الناتج عن  في l’acide glutamiqueو 
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 مثل حمض composés carboxyliquesكربوكسيلية منية بواسطة ناقلات الامين الى مركبات الاحماض الا

pyruvique   و حمضα- céto- glutamique .مة في العمليات البيولوجية، و هي تعتبر من الانزيمات المه

يكمل عملية  بدوره الذي α- cétonique الاحماض الامنية الى حمض على تحويلهذه الانزيمات  تعمل

 ثم تتحول الى غلوكوز  (Shakoori et al., 1994؛ Osuna et al., 1977) krebsدورة  فيالميتابوليزم 

تفاع في نشاط الار كما يفسر .(Boussekine, 2014) يعكس النشاط الانزيمي القوي لناقلات الامين و هذا ما

تركيز البروتينات، لأن هذه الإنزيمات تعمل على هدم البروتينات لإنتاج في نخفاض الاناقلات الأمين 

لأجل تخليق  (Kechrid et Bouzerna, 2004؛ Ghosh et Suryawanshi, 2001)الأحماض الآمنية 

 .(Ghosh et Suryawanshi, 2001) ز، أو تحويلها إلى أجسام كيتونيةالغلوكو

 

لمائي احفز التحليل ي hydrolase peu spécifiqueينتمي الى عائلة  ALPانزيم الفوسفاتاز القلوي 

ا من تطلق مولا واحد عند درجة الحموضة القلوية esters phosphoriquesلمختلف استرات الفوسفوريك 

orthophosphate  ،alcool  ،واحدphénol  واحد و سكرose عي او واحد من مادة )ركيزة( الفوسفور الطبي

بيضاء و لدم الاالاصطناعي و هي موجودة في العديد من الانسجة بما في ذلك العظام، الكبد، الكلى، خلايا 

لعب دورا . ي(Evans et al., 2009؛ Gueroui, 2016)ران المشيمة و لكن بكميات كبيرة في الامعاء عند الفئ

ناء استقلاب التي تحدث اث esters phosphoriquesمهما اثناء تفاعلات التحلل المائي لاسترات الفوسفوريك 

غشية عبر ا الكربوهيدرات و الفوسفولبيد و يمكن ايضا ان يعزى الى النقل النشط للفوسفات غير العضوي

حصريا  تقعالتي يشارك في بعض عمليات التحول الخلوي على مستوى الوظائف الافرازية كما الخلايا. 

 .(Henny et Schiele, 1981)على مستوى الاغشية السيتوبلازمية 

  

ا انخفاض اظهرت النتائج (Ene et al., 2007؛Al- rawi, 2007 a) بالاتفاق مع دراسة الباحثين

لفئران اعند الفئران المصابة و المعالجة بالكوبالت عند مقارنتها مع  TGPو  TGOملحوظا في انشطة 

عبر   fuitesو/ او انخفاض التسرب clairance ليصخزيادة الت ناتج عنالانخفاض  هذا قد يكونالعادية. 

جم عن مرض نتيجة لقدرة الكوبالت على قمع الاجهاد التاكسدي الناhépatocytes اغشية الخلايا الكبدية 

 .(Hassanien et al., 2020) السكري كما تم اثباته سابقا

 

ان الكوبالت له تاثير علاجي و وقائي اقوى اتجاه خلايا الكبد  كما اثبتت الدراسة التشريحية النسيجية

و لكن  nécroseلدى الفئران المصابة بالسكري )بنية الكبد طبيعية، خلايا الكبد طبيعية، عدم وجود نخر 

لذلك يمتاز  المرتبطة بقدرة تجديد عالية(. dégenerescence des hépatocytesتنكس خفيف لخلايا الكبد 
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الكوبالت بقدرة عالية على تجديد خلايا الكبد المرتبطة بعدم وجود نخر. قد تعزى هذه الاجراءات الوقائية 

   .(Hassanien et al., 2020)الى خصائصه المضادة للاكسدة القوية للكبد 

 

انخفاض كبير في  ظهور الى (Fatmi, 2014) الدراسة التي اجريت من طرف نتائج اشارتكما 

 Sheng)نشاط ناقلات الامين بعد استعمال السيلينيوم نظرا لان السيلينيوم يمتلك خصائص محاكية للانسولين 

et al., 2005)، انخفاض  كذلك و ،السكرتحلل  عملية تخليق و تنظيم ،بما في ذلك تحفيز امتصاص الغلوكوز

 تحلل البروتينات.

 

ان العلاج بالسيلينيوم  بها الدراسة التي قامفي  Al- quraishy (Al- quraishy et al., 2015)اظهر  

الكسح  نحو المستويات الطبيعية و يمكن تفسير هذه النتيجة بسبب خاصية ALPو  TGO ،TGPاعاد انشطة 

 و وظائف  للسيلينيوم و اهمية السيلينيوم في حماية سلامة  propriété de piégeage des radicauxالجذري 

جم عن النايثبط التلف الكبدي يمكنه ان مما يعني ان السيلينيوم  .(Messarah et al., 2012) الانسجة

  .(Koyuturk et al., 2005؛ Gur et Cinel, 2003؛ Murray et al., 1990)الالوكسان 

 

 لدهون ا كسدةا ةتثبيط عملي و ذلك عن طريقكما ان السيلينيوم معروف بقدرته المضادة للاكسدة 

 Karakilçil et)و البروتينات الدهنية في اغشية الخلايا من خلال علاقته التفاعلية مع المستقلبات الوسيطة 

al., 2003 ؛Ozardalia et al., 2004). 

 

  اميلاز، الليباز( -LDH ،α: )انزيمات اخرى

 .(10الشكل )أميلاز و الليباز فهي موضحة في  -LDH ،αأما نتائج تغيرات كل من نشاط إنزيم 

 

حيث لاحطنا  LDHانزيم  على نشاط يلاصابة بمرض السكرالنتائج المتحصل عليها تبين تاثير ا

كل من  أثبت كما عند الفئران المصابة مقارنة مع الفئران الغير مصابة (p ≤ 0.01)انخفاضه معنويا 

(Rayder et al., 1987 ؛Cai, 1989 ؛Boussekine, 2014)  انخفاض نشاطه عند الفئران المصابة بمرض

اللاكتيكية  و هذا ما يثبت عدم ظهور الحموضة و هذه النتائج تتوافق مع النتائج التي تحصلنا عليها يالسكر

لأن هذا الإنزيم يعمل على زيادة الأكسدة اللاهوائية للغلوكوز في مستوى العضلات و ذلك عن طريق 

 Tanaka؛ Margiavichen et al., 1986)اثبت كل من  بينما تحويل حمض البيروفيك إلى حمض اللاكتيك.

et al., 1988 ؛Oliver et al., 1993) على نشاط إنزيم  يعدم تأثير مرض السكرLDH أثبت فيما (Awaji et 

al., 1991 ؛Zappacosta et al., 1995) تؤدي إلى ارتفاع نشاط إنزيم  يأن الإصابة بمرض السكرLDH. 
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 ات الدراسةمجموع فئران عندفي المصل  الليبازنزيم إو  أميلاز -αنزيم إ، LDHنزيم إنشاط (: 10)شكل 

 يوم من المعالجة. 28بعد 

 
G1 ،فئران غير مصابة و غير معالجة :G2 + 2 : فئران غير مصابةCoCl ،G3 + فئران غير مصابة :Se3O2Na ،G4 ،فئران مصابة غير معالجة :G5ن مصابة + : فئرا

2CoCl ،G6 + فئران مصابة :Se3O2Na . 
 :المقارنات

 .G1مقارنة مع المجموعة  G2،G3،G4،G5،G6المجموعات  -
  .G2مقارنة مع المجموعة  G3المجموعة  -
 .G4مقارنة مع المجموعة  G5 ،G6المجموعتين  -
 .G5مقارنة مع المجموعة  G6المجموعة  -
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  لمصابةعند الفئران ا (p ≤ 0.001)ز اميلا -α معنوي في نشاط كل من انزيمنا ارتفاع لاحظ كما

 تفي حين تحصل ،(Ghosh et Suryawanshi, 2001) تتماشى مع النتيجة التي تحصل عليها نتيجة و هي

 -α انزيم عكس نتائجنا حيث ادت الاصابة الى ارتفاع نشاطه، على نتائج (Boussekine, 2014)دراسة 

 كذلك و يكوجينيعمل على تخليق الغلوكوز من مصادر كربوهيدراتية )السكريات المتعددة( مثل: الغل اميلاز

  .(p ≤ 0.05)انزيم الليباز 

 

  LDH (p ≤ 0.05)المعالجة بمركب كلوريد الكوبالت ادت الى ارتفاع معنوي في نشاط إنزيم 

اط انزيم غير معنوي في نشانخفاض و  (p ≤ 0.001)أميلاز  -αانزيم   خفاض معنوي في نشاطنو ادت الى ا

 نة مع الفئران المصابة.هذا عند الفئران المصابة و المعالجة مقار الليباز

 

 الفئران ذا عندو ه هذه الانزيمات المذكورة سابقاعلى نشاط كل  ؤثرالكوبالت لم يفي حين المعالجة ب

 الغير المصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران الغير مصابة.

 

 p)اميلاز  -αمعنوي في نشاط إنزيم  ت الصوديوم فقد ادت الى نخفاضاما المعالجة بمركب سيليني

حيث تحصلوا على  (Fatmi, 2014 ؛Boussekine, 2014)و هي نتيجة لا تتوافق مع نتيجة كل من  (0.01 ≥

في حين تحصلت  LDHانزيم  كل من على نشاط المعالجة في حين لم تؤثر ارتفاع معنوي في نشاطه،

(Fatmi, 2014)  و كذلك نشاط انزيم  الليبازعلى ارتفاع معنوي في نشاطه. 

 

  LDH، أميلاز -αت الصوديوم لم تؤثر على نشاط كل من إنزيم كما أن المعالجة بمركب سيليني

 نمحصلت كل ، كما تالليباز و هذا عند الفئران الغير المصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران الغير مصابةو 

(Boussekine, 2014 ؛Tebani, 2014)  على نفس النتيجة بالنسبة للـα- أميلاز. 

 

عنوي في مرتفاع اما عند مقارنة الفئران المصابة و المعالجة بالمركبين كل منهما على حدا فنلاحظ ا

 اط انزيمد فرق معنوي في نشم وجودو ع (p ≤ 0.05)و الليباز  (p ≤ 0.001)اميلاز  -αنشاط كل من انزيم 

LDH ( )قارنة معت الصوديوم مسيلينين المصابة والمعالجة بمركب عند الفئرا انخفاض لكنه غير معنوي 

 الفئران المصابة والمعالجة بمركب كلوريد الكوبالت 

 

 عند مقارنة الفئران الغيرنشاط الانزيمات الثلاثة ل نما لاحظنا عدم وجود فرق معنوي بالنسبةبي

 ت الصوديوم مع المعالجة بكلوريد الكوبالت.مصابة و المعالجة بمركب سيليني
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ا الانزيم، الى عدة اسباب من بينها: زيادة تخليق هد LDHع في نشاط انزيم يمكن ان يعزى الارتفا

. (Al- attar, 2004؛ Burtis et Ashwood, 1999) يةنسجة العضلالاب ةمرض القلب او اضطراب متعلق

ايضا  . ولكنهNAD+في وجود العامل المساعد  pyruvateالى  lactate -Lيحفز هذا الانزيم تفاعل اكسدة 

 .(Gueroui, 2016)يحفز التفاعل العكسي 

 

العالي  لطاقة و قد يكون النشاطل الجسم متطلبات حالة الى LDHبالاضافة الى ذلك يشير مستوى 

د حيث وج (Al- attar, 2004)الدراسة التي قام بها من خلال  وقد اثبت ذلك نتيجة للتنفس الخلوي اللاهوائي

ى على مستو لسلسلة التنفسيةا اتانشطة انزيمفي استهلاك الاكسجين بالاضافة الى انخفاض  نخفاضالا ان

  glucose- 6- phosphate déshdrogénase و LDH نشاط كل من  فيكبير  يكون مصحوبا بارتفاعالكبد 

(Al- attar, 2004).  لانزيم  نشاط مرتفعبالاضافة الى ذلك تم العثور علىLDH لب، الكلى، في الكبد، الق

  .(Gueroui, 2016)عضلات الهيكل العظمي و كريات الدم الحمراء 

  

 النسبة ب. أميلاز و الليباز البنكرياسي -αقمنا بتشخيص وظيفة البنكرياس عن طريق قياس نشاط 

 نلانزيم ممن خلال التغيرات في تركيب و افراز هذا ا في نشاطه يمكن تفسيره الارتفاعأميلاز  -α ـلل

؛ Dormer et al., 1973) وظيفة هذا العضو عن اضطرابات ةالناتج يةللبنكرياس acineusesخلايا  طرف

Majumdar et Dubick, 1991 ؛Kim et al., 1992) . 

 

انخفاضا واضحا جدا في  (Boussekine, 2014)أميلاز اظهرت نتائج دراسة  -αبالنسبة لنشاط 

 Navarro). و هذا ما يتفق مع نتائج دراسات اخرى عند الفئران المصابة مقارنة مع الفئران العادية هنشاط

et al., 1993 ؛Liu et al., 2008) نخر  ظهور حالات يمكن تفسير هذا الانخفاض من خلالnécrose  على

 .(Hincu et al., 2006) افراز انزيمات البنكرياس عدمالالوكسان و بالتالي  تاثير الناجم عن البنكرياس

 ,.Szweda et al) بالاضافة الى ذلك يلعب بيروكسيد الدهون دورا رئيسيا في تثبيط العديد من الانزيمات

 .الانزيم هذا نشاطنيوم ادى الى تحسن كبير في في حين ان العلاج بالسيلي (1993

 

 وظيفةسين يمكن تفسيره بتح ماهذا و المعالجة بالسيلينيوم ادت الى انخفاض نشاط هذا الانزيم 

 كيزتر ستوىبفضل تحسين نفاذية الاغشية مما يؤكد نتائجنا السابقة اين سجلنا تحسنا في م بنكرياس.ال

 الغلوكوز. 
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هي و  ي الدمفي العديد من الاعضاء يتبع الضرر الخلوي اطلاق عدد من الانزيمات السيتوبلازمية ف

 .(Tebani, 2014) اساسا للتشخيص السريري ستعملظاهرة ت

 

ذا هعلى زيادة كبيرة في نشاط انزيم الليباز حيث يلعب  (Gueroui, 2016) دراسة تحصلتكما 

 غليسيرول ،glycérides غليسيريد للغليسيريدات الثلاثية الىالانزيم البنكرياسي دورا في تحلل المائي 

glycérol  حرة و احماض دهنيةacides gras libres  هذا ل لنشاط الانزيميعكس اضطرابات اتبالطبع قد

غذائي ضطرابات التمثيل الهذا الارتفاع يستجيب لا حيث ان،(McNeely, 1984) مرض البنكرياس الانزيم

 hypercholestérolimieكولسترول الدم  بارتفاع تركيزرتبط ت تيال dyslipidémieشحميات الدم  ،للدهون

 .سابقا الذي تم الحصول عليه

 

 :الغلوتاتيون

كلوريد بة و التي توضح تأثير الإصابة بمرض السكر، المعالج (11) الشكلإذا نظرنا إلى نتائج 

 يون فيغلوتاتت الصوديوم على النظام الدفاعي للجسم حيث قمنا بدراسة تركيز الالكوبالت و مركب سيلينب

لب، ة، القالكبد، الكلية، الخصي عدة اعضاء مهمة و حساسة من الجسم و ذلك بدراسة تركيزه في كل من:

 .الطحال و المخ

 

عند الفئران  (p ≤ 0.001)النتائج توضح ظهور انخفاض معنوي  في تركيز الغلوتاتيون في الكلية 

 ≥ p)و نفس النتيجة تحصلنا عليها بالنسبة لتركيزه في الخصية  المصابة مقارنة مع الفئران الغير مصابة

؛ Sheng et al., 2005) دراسةو هي نتيجة توافق النتيجة المتحصل عليها في  (p ≤ 0.05)، القلب (0.05

Boussekine, 2014)  بالنسبة لتركيزه في الكلية، الخصية و دراسة(Boussekine, 2014)  بالنسبة لتركيزه

تحصل على انخفاض  (Sheng et al., 2005)في حين  (p ≤ 0.01)و المخ  (p ≤ 0.05)الطحال  في القلب.

 كبد فقد لاحطنا انخفاض غير معنويبالنسبة لنتائج ال . اماتركيزه بالنسبة للطحال و المخل غير معنوي

 Dominguez et) في حين تحصل كل من (Can et al., 2005) لتركيزه و هي نتيجة تتوافق مع نتيجة

al.,1998 ؛Cakatay et al., 2000 ؛Davis et al., 2002) لتركيزه في الكبد. بالنسبة على انخفاض معنوي    

 

الكوبالت اثرت على تركيز الغلوتاتيون عند الفئران المصابة و المعالجة  المعالجة بمركب كلوريد

 ≥ p) ، الخصية(p ≤ 0.05)تركيزه في الكبد ل مصابة، حيث ادت الى ارتفاع معنويمقارنة مع الفئران ال

 كل من يز الغلوتاتيون فيتركفي حين لاحظنا ارتفاع غير معنوي  ، في (p ≤ 0.05) و كذلك القلب (0.01

 و المخ. الطحال ،الكلية
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 دراسةموعات المج فئران عند الكبد، الكلية، الخصية، القلب، الطحال و المختركيز الغلوتاتيون (: 11)شكل 

 يوم من المعالجة. 28بعد 

 
G1 ،فئران غير مصابة و غير معالجة :G2 + 2 : فئران غير مصابةCoCl ،G3 + فئران غير مصابة :Se3O2Na ،G4 ،فئران مصابة غير معالجة :G5ن مصابة + : فئرا

2CoCl ،G6 + فئران مصابة :Se3O2Na . 
 :المقارنات

 .G1مقارنة مع المجموعة  G2،G3،G4،G5،G6المجموعات  -
 .G2مقارنة مع المجموعة  G3المجموعة  -
 .G4مقارنة مع المجموعة  G5 ،G6المجموعتين  -

 .G5مقارنة مع المجموعة  G6المجموعة  -
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 بة ير مصااما بالنسبة لتاثير مركب كلوريد الكوبالت على تركيز الغلوتاتيون عند الفئران الغ

لاعضاء ا  ي كلفعلى تركيزه  فقد لاحظنا عدم تاثيرهذا المركب غير مصابةجة مقارنة مع الفئران الالو المع

 (Stelzer et Klaassen, 1985) في حين تحصل. (الخصية، القلب، الطحال و المخ الكبد، الكلية،) المدروسة

  .ارتفاع غير معنوي تحصل علىيث ح نفس النتيجة بالنسبة لتركيزه في الكبدعلى 

 

ي الكبد تيون ففي تركيز الغلوتا صوديوم فقد ادت الى ارتفاع معنويت الاما المعالجة بمركب سيليني

(p ≤ 0.05) تائج كل منو هي نتيجة تتفق مع ن (Sheng et al., 2005 ؛Boussekine, 2014 ؛Fatmi, 2014)، 

 و هي نفس النتيحة التي تحصلت عليها دراسة كل من (p ≤ 0.01) الخصية و (p ≤ 0.01)الكلية 

(Boussekine, 2014 ؛Fatmi, 2014) ، في حين تحصل(Sheng et al., 2005)  على ارتفاع غير معنوي

نسبة على نفس النتيجة بال (Boussekine, 2014)دراسة القلب حيث تحصلت  ،بالنسبة للكلية و الخصية

غلى  تلتحص (Sheng et al., 2005)إما دراسة  (p ≤ 0.05) الطحال لتركيز الغلوتاتيون على مستوى القلب،

  (Sheng et al., 2005)و هي توافق نتيجة  (p ≤ 0.01) و كذلك المخ بالنسبة للطحال ارتفاع غير معنوي

  و المعالجة مقارنة مع الفئران المصابةعند الفئران المصابة و هذا

 

 ت الصوديوم على تركيز الغلوتاتيون عند الفئران الغير مصابة اما بالنسبة لتاثير مركب سيليني

 ≥ p)انخفاض معنوي في تركيزه على مستوى الكلية  ظناو المعالجة مقارنة مع الفئران الغير مصابة فقد لاح

على عدم  تتحصل فقد (Klibet, 2016؛ Boussekine, 2014؛ Sheng et al., 2005)كل من  دراسة إما (0.05

التي و هو ما لا يتوافق مع نتيجة الدراسة  (p ≤ 0.05)وجود فرق معنوي على مستوى الكلية و كذلك القلب 

على ارتفاع غير معنوي. في حين  هده الاخيرة حيث تحصلت (Boussekine, 2014) اجريت من طرف

 طرفو هو ما اثبت من  كل من الكبد، الخصية على تركيز الغلوتاتيون في تاثيرهعدم لاحطنا 

(Boussekine, 2014 ؛Tebani, 2014 ؛Klibet, 2016)  في حين(Sheng et al., 2005)  تحصل على

و هي نتيجة  لطحال و المخنفس النتيجة بالنسبة ل، و غير معنوي في الخصية  انخفاض معنوي في الكبد

 ؛Sheng et al., 2005)بالنسبة للطحال و  (Sheng et al., 2005)النتيحة التي تحصل عليه  كل من  توافق

Tebani, 2014) بالنسبة للمخ.   

 

اما عند مقارنة الفئران المصابة و المعالجة بالمركبين كل منهما على حدا فنلاحظ ارتفاع معنوي في 

في كل من  م وجود فرق معنويدو ع (p ≤ 0.001)و المخ  (p ≤ 0.01)تركيز الغلوتاتيون في كل من الكلية 

ت الصوديوم مقارنة مع ن المصابة والمعالجة بمركب سيلينيعند الفئرا حالالكبد، الخصية، القلب و الط

  .الفئران المصابة والمعالجة بمركب كلوريد الكوبالت
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ضاء تركيز الغلوتاتيون في كل الاع ت الصوديوم علىنما لاحظنا عدم تاثير مركب سيلينيبي

 ة مصاب عند مقارنة الفئران الغير (p ≤ 0.05)معنوي  نخفاضالمدروسة ماعدا القلب حيث لاحظنا ا

 و المعالجة بمركب سيلينات الصوديوم مع المعالجة بكلوريد الكوبالت.

 

جين الاكس اتمركبسموم مهم لحماية الخلايا و ازالة ، الغلوتاتيون هو احد مضادات الاكسدة القوية

 رانقتالا حيث يعمل على les espèces réactives de l’oxygène (ROS reactive oxygen species)التفاعلية 

 .(Soudani et al., 2011؛ Brown et al., 2004) و اخراجهاالجزيئات السامة  مع

 

، téinecys يتكون من عبارة عن ثلاثي البيبتيد (cysteinylglycine-L-glutamyl-L-γ)الغلوتاتيون 

acide glutamique وglycine   المجموعة النشطة له عن طريق مجموعة التيول  و يتم تمثيل(SH) قايا لب

cystéine (Nilson, 1995 ؛Soudani et al., 2011) ـفهو مهم في تخزين و نقل ال cystéine يلعب  و بالتالي

 .(Soudani et al., 2011)دورا مهما ايضا في الدفاعات الخلوية ضد الجذور الحرة و البيروكسيدات 

 

ية الخلو الغلوتاتيون هو الثيول الخلوي الرئيسي الذي يشارك في تفاعلات الاكسدة و الاختزال

réaction redox cellulaire (Sies, 1999 ؛Can et al., 2005).  ات يلعب دورا مهما على مستويكما انه

ئصه را لخصايعتبر مركبا اساسيا يحافظ على سلامة الخلية نظ حيثمختلفة في مكافحة الاجهاد التاكسدي 

 .( Ben amara et al., 2011) المختزلة و المشاركة في استقلاب الخلية

 

بواسطة  NADPHدورا مهما في توفير  البنتوزفوسفات  يلعب استقلاب الغلوكوز عبر مساركما 

 phosphogluconate déshydrogénase -6و   glucose 6- phosphate déshydrogénase G-6-PD انزيمات

6-PGD  لغلوتاتيونو بالتالي الحفاظ على النسبة الطبيعية ل GSH لغلوتاتيون المؤكسد بالنسبة لglutathion 

oxydé GSSG و حالة الاكسدة و الاختزال الطبيعية في الخلايا (Fang et al., 2002). 

 

 ,.ROS (Paller et alقد تعتمد معظم المضاعفات طويلة المدى لمرض السكري على زيادة انتاج 

نوع مما يؤدي الى اقتراح  (Baynes et Thorne, 1999؛ King et Brownlee, 1996؛ Wolff, 1993؛ 1984

يجب  كما .piégeurs ROS مضادات الاكسدة او كاسحات تعمالاسكجديد من العلاج بالاضافة الى الانسولين 

يرة حيث اثبت ان هذه الاخ .ROSان ياخذ في الاعتبار الجدية في العلاج طويل الامد لحماية الانسجة من 

، جذور radicaux superoxydeحذور الاكسيد الفائق  مثل: الخلايا تلفللتسبب في  كبيرةلديها امكانية 
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و بيروكسيد الهيدروجين  oxygène singulet، الاكسجين المنفرد  radical hydroxyde الهيدروكسيل

peroxyde d’hydrogène (Meneghini, 1988؛ Cheeseman et Slater, 1993 ؛Zimmerman, 1995). 

  

عند مرضى السكري هو زيادة مستويات الغلوكوز في  ROSيمكن ان يكون سبب زيادة مستويات  

 كذلكو  auto-oxydation (التلقائية) الذاتية من خلال الاكسدة ROSيمكن ان يزيد الغلوكوز من كما الدم. 

 .(Yildrim et Buyukbingol, 2002) لبروتيناتل الغير انزيمي تسكرال

 

 Mccord et) كنتيجة لزيادة تكوين الجذور الحرةأما الانخفاض الملاحظ في تركيز الغلوتاتيون فهو 

Fridovich, 1969 ؛Halliwel et Gutteridge, 1985) ، رتفاع نشاط إنزيملانتيجة Lipide peroxydase  

 ،(Bhor et al., 2004؛ Cho et al., 2002؛ Aydin et al., 2001) و هذا ما أثبت في العديد من الدراسات

؛ Bhor et Sivakami, 2003) بالإضافة إلى زيادة تكوين الأجسام الكيتونية الناتجة عن هدم البروتينات

Sasvari et Nyakas, 2003) أو تسكرها (Wolff et al., 1991)هدم الدهون ، (Sasvari et Nyakas, 2003) 

و كذلك الأكسدة  الغليسريدات الثلاثيةكولسترول و و هو ما استنتجناه سابقا حيث لاحظنا ارتفاع تركيز ال

و كل هذه التغيرات تؤدي إلى تنشيط النظام  (Limaye et al., 2003؛ Hunt et al., 1988) الذاتية للغلوكوز

مما يؤدي إلى  (CATو  GSHpx ،SOD)الدفاعي و بالتالي تؤثر على نشاط الإنزيمات المضادة للأكسدة 

 .(Pazaglu et al., 2004)انخفاض تركيز الغلوتاتيون 

 

و يتحول الى  voie de polyols مسار في ظل ارتفاع السكر في الدم يتم استخدام الغلوكوز بواسطة

sorbitol  و هذا التفاعل يستهلكNADPH  و هذا الاخير ضروري لتجديد جزيئات الغلوتاتيون بواسطة

؛ Baynes, 1991) الذي يفسر الانخفاض في الغلوتاتيون في مرضى السكري glutathion réductaseالانزيم 

West, 2000) مستوى الغلوتاتيون بسبب ارتفاع يعزى انخفاض  بالاضافة الى ذلكsuperoxyde  و الجذور

 Loven؛ glutathion oxydé GSSG (Bedwal, 1983 الغلوتاتيون المؤكسد الى GSHيتم تحويل  ، كماالحرة

et al., 1986).  وفقا لـدراسةJia (Jia et al., 2009)  ارتفاع مستوىsuperoxyde رة يحول حو الجذور ال

 مما يودي الى انخفاض مستوى الغلوتاتيون الكبدي. S2Hاو  GSSGالغلوتاتيون إما الى الغلوتاتيون المؤكسد 

 

 تيجراكلوريد الكوبالت، ب بعد المعالحة السكر في الدم لانخفاض تركيزفي ظل التاثيرات المختلفة  

 لدراسة فعالية علاج الكوبالت في التحكم في حالة مضادات الاكسدة المتغيرة لكبد الفئران المصابة بالسكري.

 ت عن طريق الفم بجرعة علاجيةان تناول الكوبال (Yildirim et Buyukbingol, 2002) اظهرت دراسة

 بيروكسيد الدهون ميكرو مول يؤدي الى تعديل انزيمات مضادات الاكسدة المرتفعة و مستوى 0.5
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peroxydation lipidique  جيث  بواسطة السترابتوزوتوسين.المحرض عند الفئران المصابة بالداء السكري

في الكبد  SODو  CATانشطة  تداء السكري قد جعلاللفئران المصابة ببالكوبالت ل المعالجة انلوحظ 

 قوي ان يعمل كمضاد هان الكوبالت يمكن و هذا ما يؤكد ن.طبيعية تقريبا و هو نسيج يعتمد على الانسولي

 تحسين بيروكسيد الدهون في الكبد. و هذا عن طريقللاكسدة 

 

يمكن ان يلعب السيلينيوم دورا مهما في عملية التمثيل الغذائي للغلوتاتيون مما يؤدي بدوره الى 

 équilibreو بالتالي زيادة قوة مضادات الاكسدة داخل الخلية و بالتالي تحسين توازن  thiolزيادة تركيز 

antioxydant/ pro- oxydant  في الانسجة (Kumar et Selvam, 2003 ؛Nemmiche et al., 2007 ؛Bhatti 

et al., 2010 ؛Cemek et al., 2010).  

 

داء البة بلفئران المصاعند السيلينيت باعلاج اله ان تفي دراس (Sheng et al., 2005)في حين اثبت 

طحال و دم، الالسكري ادى الى زيادة كبيرة في مستويات الغلوتاتيون في الكبد والدماغ و لكن ليس في ال

ن الغلوتاتيو لفئران العادية ادى الى انخفاض ملحوض في مستوياتعند السيلينيت بعلاج ال غير انالخصية 

سيلينيوم عن طريق مغ/ كغ من ال 2تناول  في الكبد مقارنة بالفئران العادية الغير معالجة. مما يشير الى ان

 مستوى علىيلينيت مماثل للعلاج بالسو الفئران العادية. كما لوحظ تاثير مفيد  عندكان له تاثير سام الفم 

ذه كما تحصلت ه (Naziroglu et Cay, 2001) دراسةلمصابة بداء السكري من قبل لفئران اعند اكبد ال

 ولعادية الغلوتاتيون في الكبد يكون في نفس المستوى عند الفئران االدراسة من ناحية اخرى محتوى 

ن د الفئراون في كبالنظر في استعادة مستويات الغلوتاتي يمكننا الاستنتاج من خلالداء السكري. الب المصابة

 عند لسيلينيوملعالية الجرعة الالمصابة عن طريق علاج السيلينيوم ان مرض السكري قلل من سمية 

 ان، الالية الكامنة من وراء هذه الظاهرة تحتاج الى مزيد من الدراسة.الفئر

 

 بشكل كبير مستوى الغلوتاتيون (Boussekine, 2014) في دراسة استعاد العلاج باستخدام السيلينيوم

مقارنة مع الفئران المصابة و هو ما يتوافق مع  )كبد، كلى، القلب و الخصيتين( في الاعضاء المدروسة

 .(Kade et al., 2008؛ Nahla et al., 2006؛ Barbosa et al., 2006؛ Sheng et al., 2004) كل مننتائج 

 ,.Murat et al؛ Meister et al., 1983) و هذا ما اثبت من طرف ه في القلبتركيزيزيد السيلينيوم من  كما

2004). 

 

العلاج بالسيلينيوم )مكملات السيلينيوم( للفئران المصابة يؤدي الى ارتفاع مستوى الغلوتاتيون و هو 

. يمكن ان يمنع (Mutherjee et al., 1998)اثناء مرض السكري  superoxydeامر مهم للحد من تكوين 



 الجزء العملي: النتائج و المناقشة
 

- 106 - 
 

 الغلوتاتيون ـو تجديد ال peroxydation lipidiqueالسيلينيوم انتاج الجذور الحرة، تقليل بيروكسيد الدهون 

(Gan et al., 2002). 

 

و الحماية عامل مضاد للاكسدة من خلال تعزيز انظمة مضادات الاكسدة  كما يعتبر السيلينيوم انه

-6و ايضا  G6PDمضاد للاكسدة في الخلية هو ال هم الانزيماتللكائنات الحية. ا داتمن اضرار البيروكسي

PGD فوسفات البانتوز و الذي تتمثل وظيفته الاكثر اهمية في تقليل و الذي يحفز الخطوة الاولية لمسار 

NADP  الىNADPH  المستخدم لتقليل الغلوتاتيون المؤكسدGSSG لتقليل ثاني  ،الى الحالة المخفضة

  .(Lee et al., 1993) لغلوتاتيون و البروتينات الخلويةمع ا امختلط الذي يكون كبريتيداتال

 

لحفاظ التالي ابالاكسدة و تغيير الية الدهون و  تفي التحكم في حالا مهما لسيلينيوم دورال انكما 

 يالسكر على التوزيع المناسب للاحماض الدهنية في اغشية الخلايا للانسجة المتاثرة لمضاعفات مرض

(Ulusu et Turan, 2005).  

 

 المغنزيوم(: )الحديد، الكالسيوم و معادنال

كل  ركيزتبعض المعادن و المتمثلة في تغيرات  تراكيزفهي توضح تغيرات  (12) الشكلأما نتائج 

 الحديد، الكالسيوم و المغنيزيوم في المصل. من

 

على ميتابوليزم الحديد حيث لاحظنا ارتفاع معنوي في تركيز  اواضح اتأثير يإن لمرض السكر 

ر مصابة و هذا ما الفئران الغيب مقارنة يفي المصل عند الفئران المصابة بمرض السكر (p ≤ 0.001)الحديد 

 ,.Abi et al؛ Feillet- Condray et al., 1999؛ Asayama et al., 1994)كل من  توصل اليهيتفق مع ما 

تركيز الحديد معنوي في عدم وجود فرق  (Mert et al., 2005؛ Bazid et al., 2004) أثبتفي حين  .(2001

 بينما لاحظنا انخفاض غير معنوي في تركيز المغنيزيوم .يفي المصل عند الفئران المصابة بمرض السكر

 (Boussekine, 2014)دراسة  نتيجة في حين اثبتت (Saker et al., 1998) نتيجة و هي نتيجة تتناسب مع

 .انخفاض معنوي في تركيزه
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يوم  28بعد  سةمجموعات الدرا فئران عندفي المصل و المغنيزيوم  الكالسيوم، تركيز الحديد(: 12)شكل 

 من المعالجة.

 
G1 ،فئران غير مصابة و غير معالجة :G2 + 2 : فئران غير مصابةCoCl ،G3 + فئران غير مصابة :Se3O2Na ،G4 ،فئران مصابة غير معالجة :G5ن مصابة + : فئرا

2CoCl ،G6 + فئران مصابة :Se3O2Na . 
 :المقارنات

 .G1مقارنة مع المجموعة  G2،G3،G4،G5،G6المجموعات  -
 .G2مقارنة مع المجموعة  G3المجموعة  -
 .G4مقارنة مع المجموعة  G5 ،G6المجموعتين  -

 .G5مقارنة مع المجموعة  G6المجموعة  -
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ديد في في تركيز الح (p ≤ 0.01)معنوي النخفاض الاى إل عالجة بمركب كلوريد الكوبالت ادتالم

 مغنيزيومركيز الفي حين لم يتاثر ت. المصل  عند الفئران المصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران المصابة

  .(Saker et al., 1998)بالمعالجة و هذا ما اثبت من طرف 

 

 ان الغيرالفئر المعالجة بمركب كلوريد الكوبالت للفئران الغير مصابة عند مقارنتها مع في حين ادت

ركيز ت الى ارتفاع كما ادت ،في المصل (p ≤ 0.01) معنوي  في تركيز الحديدالنخفاض الامصابة الى 

على  حيث تحصل (Saker et al., 1998) لا تتماشى مع نتيجةو هي نتيجة  (p ≤ 0.05) معنويا المغنيزيوم

  .انخفاض غير معنوي في تركيز المغنزيوم

 

في  في تركيز الحديد (p ≤ 0.01)معنوي ت الصوديوم ادت إلى انخفاض سيلينيالجة بمركب المع

ة دراسيجة مع نت وافقلا تتهي نتيجة  عند الفئران المصابة و المعالجة مقارنة مع الفئران المصابة و المصل

(boussekine, 2009)  يوم تاثر تركيز المغنيزفي حين لم يحيث تحصلت على ارتفاع معنوي في تركيزه

  .(Boussekine, 2014) و هذا ما اثبت من طرف بالمعالجة

 

ان ع الفئرت الصوديوم للفئران الغير مصابة عند مقارنتها مسيلينيالمعالجة بمركب  في حين ادت

 كبير لكنه عالى ارتفا ادت بينما ،في المصل (p ≤ 0.05) في تركيز الحديد الغير مصابة الى ارتفاع معنوي

  .(Boussekine, 2014) م و هذه النتيجة تتماشى مع نتيجةغير معنوي في تركيز المغنيزيو

 

عنوي منخفاض اما عند مقارنة الفئران المصابة و المعالجة بالمركبين كل منهما على حدا فنلاحظ ا

ن المصابة عند الفئرا تركيز المغنيزيومل بالنسبة م وجود فرق معنويدو ع (p ≤ 0.001)في تركيز الحديد 

 ت الصوديوم مقارنة مع الفئران المعالجة بمركب كلوريد الكوبالت والمعالجة بمركب سيليني

 

وديوم ت الصنيمصابة و المعالجة بمركب سيلي عند مقارنة الفئران الغير تحصلنا عليها نفس النتيجة

 مع المعالجة بكلوريد الكوبالت.

 

 كل من مرض السكر أما بالنسبة لتغيرات تركيز الكالسيوم فقد لاحظنا من خلال النتائج عدم تأثير

سواء عند الفئران المصابة او الغير  تركيزه على و كذلك مركب كلوريد الكوبالت و سيلينيت الصوديوم

 Saker et) توافق مع نتائج كل منت مقارنة مع الفئران الغير مصابة صابةالم الفئران حيث نتائج مصابة.

al., 1998 ؛Boussekine, 2009).  عليها تحصل فهي توافق النتائج التي الكوبالتمركب كلوريد اما نتائج 
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(Saker et al., 1998) تتوافق مع نتائج ت الصوديوم، في حين نتائج مركب سيلينيتهفي دراس 

(Boussekine, 2009).  

 

لى إ مما يؤدي تعمل على ارتفاع نشاط الإنزيمات المضادة للأكسدة يصابة بمرض السكرلإأن ا

أن نسبة  امتصاص  (Craft et Faille, 1983) ، كما أثبتت دراسةانخفاض قدرة المعادن الحاملة في المصل

هية الأكل التي يتصف بها الحديد عند مرضى السكري تكون مرتفعة في مستوى الأمعاء نتيجة ارتفاع ش

لا إ، (Bazid et al., 2004)بهذا المرض. حيث لوحظ  ارتفاع تركيزه في الأنسجة و خاصة الكبد  ونالمصاب

 ,.Abi et al؛ Lau et Failla, 1984) أن نسبة كبيرة من الحديد الموجود في المصل يتم طرحها مع البول

2001). 

 

ي نهاية زئيا فجقيم طبيعية العلاج باستخدام الكوبالت قلل من تركيز المعايير الكلوية و لوحظ ظهور 

اتها في مستوي لوحظ تغير كبيرحيث تعد شوارد البلازما ضرورية لتقييم وظائف الكلى الطبيعية، . الدراسة

 معالجةفي مجموعة السكري غير المعالجة بكلوريد الكوبالت و التي تمت استعادتها في المجموعة ال

(Aalshwarya et al., 2012). 

 

أن كلوريد الكوبالت و الحديد يعملان على علاج مرض  (Holly et Omaha, 1955)حيث أثبت 

  .مي الجسفالأنيميا عند الفئران العادية، و هذا ما يثبت أن الكوبالت يحسن من ميتابوليزم الحديد 

 

لى ا نتيجةفي حين الانخفاض في تركيز الحديد في الدم عند الفئران المعالحة ربما ترجع هذه ال

 .هذه المركبات و الحديد على مستوى المستقبلات الغشائيةتنافس 

 

 توكريت(لهيماالهيموغلوبين و ا لبيضاء، خلايا الدم الحمراء،خلايا الدم ا: )المعايير الدموية

عدد خلايا الدم البيضاء، عدد خلايا ) المعايير الدموية تطبيق الجانب الإحصائي على تغيراتعند  

 .(13كل )الش( نتحصل على النتيجة المبينة في الهيموغوبين و نسبة الهيماتوكريت الدم الحمراء، تركيز
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 سبة الهيماتوكريتتركيز الهيموغلوبين و ن ،، عدد خلايا الدم الحمراءعدد خلايا الدم البيضاء(: 13)شكل 

 يوم من المعالجة. 28بعد  مجموعات الدراسة فئران عند

 
G1 ،فئران غير مصابة و غير معالجة :G2 + 2 : فئران غير مصابةCoCl ،G3 + فئران غير مصابة :Se3O2Na ،G4 ،فئران مصابة غير معالجة :G5ن مصابة + : فئرا

2CoCl ،G6 + فئران مصابة :Se3O2Na . 
 :المقارنات

 .G1مقارنة مع المجموعة  G2،G3،G4،G5،G6المجموعات  -
 .G2مقارنة مع المجموعة  G3المجموعة  -
 .G4مقارنة مع المجموعة  G5 ،G6المجموعتين  -

 .G5مقارنة مع المجموعة  G6المجموعة  -
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 ادت الاصابة الى على هذه المعايير حيث اثر يمرض السكرمن خلال النتائج لاحظنا ان  

عند الفئران  (p ≤ 0.001)و تركيز الهيموغلوبين  (p ≤ 0.01)معنوي في عدد خلايا الدم الحمراء النخفاض الا

 يهاعل و هذه النتائج تتطابق مع النتائج التي تحصل .المصابة مقارنة مع الفئران الغير مصابة

(Rajasekaran et al., 2005)، كما تحصل (Priya et al., 1997) ي غير معنوي ف لكنه على انخفاض كبير

وافق مع نتيجة و هو ما لا يت (p ≤ 0.05)  كما لاحظنا ارتفاع معنوي في نسبة الهيماتوكريت هذه المعايير.

(Priya et al., 1997 ) عدم  كما توضح النتائج. نسبته على انخفاض معنوي في هذا الاخير حيث تحصل

ع مقارنتها ثناء معلى عدد خلايا الدم البيضاء و هذا ما لاحظناه عند الفئران المصابة أ يتأثير مرض السكر

فقد  (Sabu et al., 2002) اما (Priya et al., 1997) نتيجةالفئران الغير مصابة و هذه النتيجة تتطابق مع 

 .تحصل على انخفاض معنوي في عدد خلايا الدم البيضاء

 

 ≥ p)ي عدد خلايا الدم البيضاء معنوي فالرتفاع الاعالجة بمركب كلوريد الكوبالت ادت إلى الم

 ≥ p) و نسبة الهيماتوكريت (p ≤ 0.001) لوبين، تركيز الهيموغ(p ≤ 0.001)، عدد خلايا الدم الحمراء (0.05

 الفئران المصابة.  مع معالجة مقارنةعند الفئران المصابة و ال (0.05

 

و نسبة  (p ≤ 0.01)لاحظنا تاثير مركب كلوريد الكوبالت على تركيز الهيموغلوبين  كما

 عند الفئران الغير مصابة  حيث ادت المعالجة الى ارتفاع معنوي لكل منهما (p ≤ 0.05)الهيماتوكريت 

 Domingo et؛ Liobet et Domingo, 1983)كل من  كما أثبت .بالفئران الغير مصابة و المعالجة مقارنة

al., 1984 ؛Jose et al.,1988)  ارتفاع تركيز الهيموغلوبين عند الفئران العادية بعد معالجتها بمركب كلوريد

عند الفئران الغير مصابة  دد خلايا الدم البيضاء و الحمراءبينما لاحظنا عدم تاثير المعالجة على ع .الكوبالت

 و المعالجة مقارنة مع الفئران الغير مصابة.

 

 ≥ p)معنوي في نسبة الهيماتوكريت النخفاض الات الصوديوم ادت الى المعالجة بمركب سيليني

عدد خلايا الدم البيضاء، عدد خلايا الدم الحمراء، ) باقي المعايير المدروسة لم تؤثر علىفي حين  ،(0.01

  لمعالجة مقارنة الفئران المصابة.عند الفئران المصابة و ا (الهيموغلوبينتركيز 

 

، (p ≤ 0.05)كريات الدم البيضاء  عدد على ت الصوديومفي حين لاحظنا تاثير مركب سيليني

 المعايير الثلاثة هذه الى انخفاض حيث ادت المعالجة (p ≤ 0.05)و الهيماتوكريت  (p ≤ 0.01)الهيموغلوبين 

 مع نتائج يتوافقالى انخفاض طفيف غير معنوي في عدد خلايا الدم الحمراء و هو ما  في حين ادت .معنويا

يكن لم   بالنسبة لنتيجة عدد كريات الدم الحمراء في حين (Klibet, 2016؛ Tebani, 2014)من  كل دراسة
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عند الفئران الغير مصابة و المعالجة  فرق معنوي بالنسبة لباقي المعايير الدموية المدروسة و هذا هناك

 .مقارنة مع الفئران الغير مصابة

 

ض ك انخفاان هنا بينتحدا المقارنة بين الفئران المصابة و المعالجة بالمركبين كل منهما على 

ة و نسب (p ≤ 0.001)، تركيز الهيموغلوبين (p ≤ 0.01)معنوي في كل من عدد خلايا الدم الحمراء 

بة فئران المصاو عدم وجود فرق معنوي بالنسبة لعدد خلايا الدم البيضاء عند ال (p ≤ 0.001)الهيماتوكريت 

 ت لكوبالاوالمعالجة بمركب سيلينيت الصوديوم مقارنة مع الفئران المصابة والمعالجة بمركب كلوريد 

 

لمعالجة مع ا منفس النتيجة عند مقارنة الفئران الغير المصابة و المعالجة بمركب سيلينيت الصوديو

، تركيز (p ≤ 0.05)في كل من عدد خلايا الدم الحمراء  وبالت حيث لاحظنا انخفاض معنويبكلوريد الك

 .لهيماتوكريتاو نسبة  و عدم وجود فرق معنوي بالنسبة لعدد خلايا الدم البيضاء (p ≤ 0.001)الهيموغلوبين 

 

سبب فقر الدم من نوع يالهيموغلوبين و الهيماتوكريت  ،ان الانخفاض في عدد كريات الدم الحمراء

microcytaire. عن من ناحية الى تاثيرات الجذور الحرة الناتجة فقر الدم  و ترجع الاصابة بهذا النوع من

.- على خلايا الدم الحمراء حيث بعض الجذور الحرة مثل  تاثير الداء السكري
2O  وOH.  هي انواع شديدة

 peroxydation de lipidesالتفاعل قادرة على التسبب في تلف الخلايا من خلال بيروكسيد الدهون الغشائية 

membranaires ان بيروكسيد الدهون  حيثla peroxydation lipidique  هو عملية تحلل ناتجة عن الاجهاد

دهنية المتعددة الغير مشبعة. ينتج عن اكسدة الدهون التاكسدي تحدث بسهولة في الانسجة الغنية بالاحماض ال

في الاعشية البيولوجية اضطراب في السلامة الهيكلية و فقدان السيولة و انخفاض امكانات الاغشية و زيادة 

 ,Tebani) نفاذية الاغشية للايونات تؤدي هذه التغيرات الى تمزق الاغشية و تحرر محتويات الخلايا

اغشية خلايا الدم الحمراء غنية بالاحماض الدهنية المتعددة غير المشبعة و هي هدف اساسي  .(2014

 Soudani) للتفاعلات الناجمة عن الجذور الحرة و التي تجعل كريات الدم الحمراء عرضة للتلف التاكسدي

et al., 2011)في وجود تركيزات عالية من هذه الجذور يمكن ان يتاكسد  فانه . علاوة على ذلك

 .(Modi et al., 2006؛ Hughes, 2002؛ Gurer et al., 1998) الهيموغلوبين بسهولة

 

الانخفاض في تركيز الهيموغلوبين فهو ربما يدل على بداية عملية التسكر الغير إنزيمي 

الارتفاع في تركيز الغلوكوز يؤدي إلى تسكر للهيموغلوبين، حيث أثبت في العديد من الدراسات أن 

؛ Sabu et al., 2002؛ Pari et Latha, 2002؛ Prechel et al., 1997) البروتينات و الهيموغلوبين

Rajasekaran et al., 2005). عملية التسكر ثبت ان كما la glycation ة حفز نشأمن المحتمل ان تROS  في
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لاجهاد التاكسدي في لتقييم مستوى ا الهامة الحيوية اتمؤشرمن ال HbA1cقياس  يعتبرحالة السكري. و 

مؤشرا شديد  HbA1cو بالتالي من المفترض ان يكون مستوى  (Bravi et al., 2006) الداء السكري

 اارتفاع  HbA1cشوهد ارتفاع كبير فيحيث  .(Jain et al., 1989)الحساسية لتنظيم نسبة السكر في الدم 

و هدا ما يثبت  ،( Bunn et al., 1978)خارج نطاق السيطرة او التحكم في مرض السكري الغير مراقب 

 انخفاض تركيز الهيموغلوبين.

 

 ب كلوريدة بمركو يرجع الارتفاع في هذه المعايير الدموية المدروسة عند الفئران المصابة و المالج

يز تكوين الذي يعمل على تحف érythropoïétineفراز هرمون إلى تأثير هذا المركب على  إالكوبالت ربما 

 لمصابة او هذا ربما  يؤكد الزيادة في وزن الطحال عند الفئران  (Lison, 1996)كريات الدم الحمراء 

 .بمركب كلوريد الكوبالت و المعالجة

 

 (Jose et al., 1988؛ Domingo et al., 1984؛ Liobet et Domingo, 1983) حيث أثبت كل من

لك هو سبب ذ الكوبالت. وارتفاع تركيز الهيموغلوبين عند الفئران العادية بعد معالجتها بمركب كلوريد 

و  ،(Lison, 1996؛ Taylor et Marks, 1978) تأثير مركب كلوريد الكوبالت على انزيمات ميتابوليزم الهيم

يؤكده  ذا ماهو  بعد المعالجة ربما يعزى السبب كذلك إلى انخفاض تسكر البروتينات عند الفئران المصابة

 . معالجةانخفاض تركيز الغلوكوز، و ارتفاع تركيز البروتينات في المصل عند الفئران المصابة و ال

 

التي  سكري وان الانخفاض في تناول الماء للفئران المصابة بالداء ال الدراسات العديد من تافاد

ن زيادة و لك  hypernatrémieميلي مول من الكوبالت لم يكن مرتبط بفرط الصوديوم في الدم 2 ـعولجت ب

نا ارتفاع و هو ما يتفق مع نتائجنا حيث لاحط (Indoh et al., 2000؛ Nordlie et al., 1999) الهيماتوكريت

 .عند الفئران المعالجة بالكوبالت الهيماتوكريت

 

يضا الى ا بالكوبالت يؤدي العلاج الى ان في الدراسة التي قام بها (Nomura et al., 2005) توصل

ات او معطيات مع زيادة الهيماتوكريت عند الفئران العادية )بيان  polycythémieكثرة كريات الدم الحمراء

المصابة  الفئرانعند معالجة  polycythémie كريات الدم الحمراء او نتائج غير معروضة( كما لوحظ كثرة

 الكوبالت و هذه النتيجة تتوافق مع النتائج التي تحصلنا عليها.بالداء السكري ب
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دموية بعض الاضطرابات التي حدثت على بعض المعايير ال ادى العلاج بالسيلينيوم الى تحسين

ن متي اجريت في الدراسة ال ( وهداالهيماتوكريتنسبةالهيموغلوبين و ، تركيز الحمراء الدم لخلايا)عدد

  .(Tebani, 2014) طرف

 

ر الدم عنصر اساسي يمكن استخدامه كمكمل غذائي ضد فقالسيلينيوم  ان و اعتبرت دراسات اخرى

حماية  فيو كذلك  radicaux hydroxylesنظرا للدور المهم للسلينيوم في منع تكوين جذور الهيدروكسيل 

غشاء  تثبيت حيث يعمل علىلوقائي للسيلينيوم بسبب خصائصه ، قد يكون الناثير اوظائف الانسجة المختلفة

؛ peroxydation lipidique (Inan et al., 1998 بيروكسيد الدهون عملية تثبيطو ذلك عن طريق الخلية 

Soudani et al., 2011). 

 

 )الكبد و الكلية( الدراسة النسيجية:

 (.15الشكل )و  (14) الشكلالفحص المجهري لكل من الكبد و الكلية موضح في  

 

  (14شكل ) الكبد:

طبيعية، ال هيعتبر الكبد العضو المؤثر الرئيسي في الحفاظ على مستويات الغلوكوز في الدم ضمن حدود

 يبة الغر يويةالح ادبالاضافة الى وظيفته الحيوية في التمثيل الغذائي، ازالة السموم، التخزين و افراز المو

 . (Al-quraishy et al., 2015) و مستقلباتها

 

 طبيعية لخلايا الكبد او تركيبة نسيجية الغير مصابة بنية للفئراناظهرت الملاحظة النسيجية للكبد  

architecture cellulaire normale du foie حيث تتكون الفصيصات ،lobules يةخلايا كبد من hépatocytes 

 ةزيمرك ةداور، دائرية منتظمة noyaux hépatocytairesذات سيتوبلازم وفير و نواة  ،طبيعية مميزة

veines centrolobulaires جيوب و sinusoïdes  .طبيعية 

 

ان الداء السكري اثر بشكل كبير على  المجهري لكبد الفئران المصابة كما كشف التحليل النسيجي 

الى  لى ظهور تغيرات نسيجية مرضية ادتحيث ادت الاصابة ا عضيات الكبد على البنية النسيجية و كذلك

في منطقة الفصوص  nécrose hépaticytaireنخر كبدي ار هيكلية و وظيفية شديدة تتميزت بظهور اضر

 infiltration et invasion de cellulesالخلايا الالتهابية  و غزو ، تسللcentrolobulaire. المركزية

inflammatoires،  تنكس الخلايا الكبديةdégénérescence des hépatocytes التوسع الجيبي  كذلك و

dilatation sinusoidale ، كما اظهرت النتائج ظهور شوائب خلويةdébris cellulaires بالاضافة الى  عديدة 
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يوم من  28بعد  مجموعات الدراسة فئران عندالدراسة النسيجية بالمجهر الضوئي للكبد (: 14شكل )

 (.10 ×المعالجة )تكبير 

 
G1 ،فئران غير مصابة و غير معالجة :G2 + 2 : فئران غير مصابةCoCl ،G3 + فئران غير مصابة :Se3O2Na ،G4عالجة، : فئران مصابة غير م
G5 + 2: فئران مصابةCoCl ،G6 + فئران مصابة :Se3O2Na. 
 
 hépatocytesخلايا كبدية  
 nécroseنخر  

 débris cellulairesشوائب خلوية  
 hépatocytes vacuolesخلايا كبد مفرغة  
 infiltration et invasion de cellules inflammatoiresتسلل و غزو الخلايا الالتهابية  

 

 

 

 

 

G 1 G 2 

G 3 G 4 

G 5 G 6 
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ي دراسة كل فو هذا ما تم ملاحطته كذلك  .hépatocytes vacuoléesمفرغة  يةالكبدظهور العديد من الخلايا 

 ياتم تشويه صفائح خلا حيث ،(De Paepe et al., 1995 ؛Kashimata et al., 1987 ؛Can et al., 2005) من

، ظهرت dégénérescence des hépatocytesخلايا ال مع تنكس plaques de cellules hépatiques الكبد

مع  dilatation sinusoïdale ترافق التوسع الجيبي، hépatocytes vacuoléesالعديد من خلايا الكبد مفرغة 

ا أظهرت كم،  sinusoïdales والجيبية hypertrophie des cellules hépatocellulaires تضخم الخلايا الكبدية

  .inclusions intracytoplasmiques داخل الهيولى شوائبhépatocytes gonflés  خلايا الكبد المنتفخة

 

ة مرضيالنسيجية التغيرات ال ظهور العديد من الى تؤدي الاصابة اثبتت العديد من الدراسات انكما  

، (Hassanien et al., 2020) الخلايا الكبدية سيتوبلازمفي  vacuolisation بما في ذلك زيادة التجويف

و  pycnoseتصلب  ، غزو الخلايا الالتهابية،congestion  des veines hépatiquesة الكبدي ةدورالا احتقان

 .caryolyse (Al-quraishy et al., 2015)تحلل النواة 

 

ادت الى ظهور تحسن جزئي في مستوى بنية  كلوريد الكوبالتمعالجة الفئران بمركب في حين  

خلايا  فيفة فياظهرت اقسام الكبد خلايا كبدية طبيعية، بنية كبدية طبيعية مع فجوات خ حيثخلايا الكبد 

  .الكبد، عدم وجود نخر و لكن تنكس خفيف لخلايا الكبد

 

  .كما ادى العلاج بسيلينيت الصوديوم الى عكس هذه التغيرات الى الشبه الطبيعي 

 

اي اثار كلوريد الكوبالت او سيلينيت الصوديوم لم يكن لها مركب جة سواء بلحين ان المعافي  

بالنسبة  (Can et al., 2005) الفئران الغير مصابة و المعالجة و هو ما يتوافق مع دراسةجانبية تقريبا على 

 للمعالجة بالسيلينيوم.

 

 هرظمع دراستنا البيوكيميائية و التي ت و ما ينجم عنها من اضطرابات تتزامن الحالات النخرية 

كذلك انخفاض  و TGO ،TGP ،ALP الانزيمات الخاصة بالوظيفة الكبدية  في نشاط الارتفاع المعنوي

ظهور النخر في الانسجة مع وجود التهاب ممكن ان يكون بسبب تثبيط الاستجابة  تركيز الالبومين.

سمية خلوية  hydroperoxydes accumiléesيمكن ان تسبب الهيدروبيروكسيدات المتراكمة  كما المناعية،

cytotoxicité  و التي ترتبط باكسدة الفوسفوليبيدات الغشائيةperoxydation des phospholipides 

membranaires  بواسطة هيدروبيروكسيدات الدهونhydroperoxydes lipidiques  و التي تعتبر اساس تلف

 .dommages cellulaires (Cempel et Janicka, 2002)الخلايا 
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كشفت الدراسة النسيجية للفئران المصابة و المعالجة بكلوريد الكوبالت او بسيلينيت الصوديوم عن  

 دنى والا في حده الخلويتهاب ت حالات الاللكبد حيث كانل الخلويةبنية المستوى  علىظهور تحسن جزئي 

 نخر بدرجة اقل.ال

 

و هذا كلوريد الكوبالت ادت الى ظهور تحسن جزئي في مستوى بنية خلايا الكبد مركب المعالجة ب 

 قد يعزى ود نخر وعالية على تجديد خلايا الكبد المرتبطة بعدم وجال او يمتاز بقدرته الكوبالت يتمتع  لان

 . (Hassanien et al., 2020) خصائصة المضادة للاكسدة القويةذلك )هذه الاجراءات الوقائية( الى 

 

حيث يعمل المضادة للاكسدة  الى قدرته التحسن الذي احدثته المعالجة بالسيلينيوم يمكن ان يعزى 

 régénération de laو زيادة تجديد بنية الكبد  radicaux oxygénéesجذور الاكسجين العلى تقليل خطر 

structure du foie مما يؤدي الى الحد من التغيرات المرضية ،(Hanafy et soltan, 2004؛ Bansal et al., 

 peroxydationن يمنع اكسدة الدهونا هيمكن كما. (Agarwal et al., 2011 ؛Bhatti et al., 2010 ؛2005

lipidique   و البروتينات الدهنيةlipoprotéines  على مستوى الانسجة(Soudani et al, 2010؛ Ben 

Amara et al, 2011؛ Hfaiedh et al, 2012؛ Stawiarska-Pieta et al, 2012) .على  السيلينيوم يعمل كما

 .(Messarah et al, 2012) حماية سلامة وظائف الانسجة

 

البنيوية  بسيلينيت الصوديوم عكست بوضوح التغيرات الهيكلية بكلوريد الكوبالت او كما ان المعالجة 

  الكبد.بانسجة ب و البيوكيميائية الخاصة

 

  (15شكل ) الكلية:

كانت الكلى محور الكثير من الدراسات، فيما يتعلق بالمضاعفات الشائعة المرتبطة بمرض  

 néphropathieتطور اعتلال الكلية السكري ب في نفس العوامل الخاصة منهاتشارك العديدتالسكري. حيث 

diabétique (Al-quraishy et al., 2015). 
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يوم من  28بعد  ةمجموعات الدراس فئران عندالدراسة النسيجية بالمجهر الضوئي للكلية (: 15شكل )

 (.10 ×المعالجة )تكبير 

 
G1 ،فئران غير مصابة و غير معالجة :G2 + 2 : فئران غير مصابةCoCl ،G3 + فئران غير مصابة :Se3O2Na ،G4 عالجة، م: فئران مصابة غير
G5 + 2: فئران مصابةCoCl ،G6 + فئران مصابة :Se3O2Na. 
 

 glomérulesكبيبات كلوية  
 nécroseنخر  
 fragmentation des glomérules rénauxتجزئة الكبيبات الكلوية  
 vacuolisationتفريغ  
  aspects inflammatoiresمظاهر التهابية  

 

 

 

 

G 1 G 2 

G 3 G 4 

G 5 G 6 
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 architecture عن وجود بنية طبيعية الغير مصابة العادية الفئرانف الملاحظة المجهرية لكلية تكش 

normale للنسيج الكلوي parenchyme rénal  .مستقيمة  تتكون من انابيب كلويةtubes rénaux rectilignes 

 محاطة بمساحات ضيقة و واضحة.  glomérules و كبيبات

 

 البنية الكلوية désorganisation إما المجموعة المصابة فالاصابة تؤدي الى تغيرات و عدم تنظيم 

parenchyme rénal التي تتميز بتفريغ ،vacuolisation سع النطاق، و تمدد انبوبيوا dilatation tubulaire، 

، مظاهر fragmentation des glomérules rénaux الكبيبات الكلويةو تجزئة  dégénérescence تنكس

 .nécroseنخر  ظهور و كذلك fibrose ، تليفaspects inflammatoiresالتهابية 

 

انخفاضا  كلوريد الكوبالتلفئران المصابة و المعالجة با النسيجية للكلى عند في حين اظهرت البنية 

تيجة تتوافق مع و هي ن lésions rénalesالكلوية  من بينها التلفهذه التغيرات الناجمة عن الاصابة كبيرا في 

 .(Ohtomo et al., 2008) نتيجة

 

و هي توافق النتيجة المتحصل عليها من  المعالجة بسيلينيت الصوديوم نفس النتيجة بالنسبة للفئران 

 .(Al-quraishy et al., 2015)طرف 

 

 بالمركبين كل منهما عى حدا. بينما لم يلاحظ اي تغير عند الفئران الغير مصابة و المعالجة  

 

في مرض السكري  nitric oxide synthase eNOSأظهرت العديد من الدراسات أن نقص إنتاج  

لال الكلية وتطور اعت dynamique glomérulaire التغيرات الديناميكية الكبيبية يؤدي الىلفترات طويلة قد 

  .néphropathie diabétique (Prabhakar, 2004)السكري 

 

بالتوازي مع تحسين المعايير الخاصة بالوطيفة الكلوية، حسن الكوبالت من التصلب الكبيبي  

sclérose glomérulaire تصلب الكبيبات( glomérulosclérose) (Eto et al., 2007) الانبوبي ، التليف

 infiltration de cellules و الالتهابات )تسلل الخلايا الالتهابية  fibrose tubule- interstitielle الخلالي

inflammatoires)كما ان تثبيط التسكر المتقدم .glycation avancée  و الاجهاد التاكسدي stress oxydatif 

-tubulo الانابيب الخلالية و lésions glomérulaires على مستوى الكبيباتيحسن كل من الاصابة 

interstitielles تسلل الخلايا الالتهابية والتليف البيني الخلالي() (Isuhara et al., 2005) .علاج ال اذن

 nitric oxide يمكن ان يعزز الكوبالت تعبيرحيث احتمالات أكثر لحماية الكلى.  يؤدي الى طهور الكوبالتب
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synthase eNOS  ط تنشي طريقعنHIF-2 للكبيباتالديناميكا الدموية  حسينو قد يعمل على ت 

hémodynamique glomérulaire المتغيرة في الكلى المصابة بالداء السكري (Coulet et al., 2003) . 

 

 التغيراتفي حين اظهرت البنية للفئران المصابة و المعالجة بسيلينيت الصوديوم انخفاضا كبيرا في  

ئران الخلل الكلوي عند الفانه تم عكس  في دراسته (Al-quraishy et al., 2015)حيث اوضح  ،الكلوية

ينيوم جزئيا للسيل effet hypoglycémiant، و هذا ما يفسر تاثير نقص السكر في الدم بعد المعالجة المصابة

ساعد يكن ان علاوة على ذلك يم .مما يؤدي الى تحسين الوظيفة الكلوية عند الفئران المصابة والمعالجة

لاكسدة اعن طريق تعديل مضادات  néphropathie diabétiqueاعتلال الكلية السكري  السيلينيوم في تحسين

و تفعيل العديد من البروتينات التي تحتوي على السيلينيوم  antioxydants endogènesالذاتية 

sélénoprotéines (Douillet et al., 1999).  

 

حيث ان المعالجة بكلوريد الكوبالت او بسيلينيت الصوديوم عكست بوضوح التغيرات الهيكلية  

 .الخاصة بالانسجة الكلويةالبنيوية و البيوكيميائية 
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 الاستنتاج العام

 

ض السكري تاثير واضح على تغيرات معدل النمو، كمية الماء المستهلكة، وزن بع داءان ل

يق ادة تخلالتي لها دور في اع وكيميائية، نشاط بعض الانزيماتالاعضاء، استقلاب بعض المعايير البي

  ادنالحساسة، تركيز بعض المعالغلوكوز من مصادر مختلفة، تركيز الغلوتاتيون في بعض الاعضاء 

 بد لكاكل من النسيجية لو كذلك تغيرات بعض المعايير الدموية المهمة بالاضافة الى تاثيره على البنية 

 .و الكلية

 تغيراتما مركب كلوريد الكوبالت و سيلينيت الصوديوم فلهما تاثير واضح على تحسين بعض الا

 ث هي:ذا البحهو اهم الاستنتاجات التي تحصلنا عليها من خلال التي تحدث اثناء الاصابة بالداء السكري 

اء ة المفي كمي الارتفاعمعنوي في معدل النمو و النخفاض الاى الاصابة بالداء السكري ادت ال -

 دت الىركب كلوريد الكوبالت او سيلينيت الصوديوم ا، في حين المعالجة بممعنويا المستهلكة

 كة معنويا.كمية الماء المستهلفي نخفاض الاالنمو و في معدل  اعالارتفتحسين ذلك حيث ادت الى 

نوي معالرتفاع الافيما يخص تغيرات وزن الاعضاء المدروسة فان الاصابة بالسكري ادت الى  -

تر ين لم تؤحغير معنوي لوزن الكبد في الرتفاع الاالكلية، الخصية، القلب، الرئة و  كل من لوزن

 ل منك ركب كلوريد الكوبالت ادت الى الانخفاض المعنوي في وزنعلى وزن المخ. المعالجة بم

لطحال لقلب، اوزن البنكرياس في حين لم تؤثر على وزن الالكبد، الكلية، الخصية، الرئة و ارتفاع 

خصية لكلية، اللوزن الكبد، امعنوي النخفاض الاو المخ. اما المعالجة بسيلينيت الصوديوم ادت الى 

 )الطحال، ين لم تؤثر على وزن باقي الاعضاءمعنوي لوزن القلب و الرئة في حير غالنخفاض الاو 

 البنكرياس و المخ(.

صادر ممن  دراسة تغيرات بعض المعايير البيوكيميائية المسؤولة على مصادر الطاقة في الجسم -

، اوضحت ان لمرض السكري تاثير على ارتفاع تركيز كل من الغلوكوز، الكولسترول مختلفة

ت وديوم اديت الصيسيريدات الثلاثية و الدهون الكلية. المعالجة بمركب كلوريد الكوبالت و سيلينالغل

 يزمعنوي في تركالنخفاض الا الىعض المعايير حيث المعالجة ادت الى تاثير ايجابي على ب

ية ثات الثلاغير معنوي في تركيز الغليسيريدالنخفاض الا ، في حين ادت الىالغلوكوز، الكولسترول

 و الدهون الكلية.

دراسة الوظيفة الكلوية بينت ان لمرض السكري تاثير معنوي على ارتفاع تركيز كل من اليوريا،  -

تركيز الالبومين. المعالجة بمركب كلوريد الكوبالت و سيلينيت  لم يؤتر علىحمض اليوريك و 

نخفاض في تركيز الا في حينمعنوي في تركيز حمض اليوريك النخفاض الاالصوديوم ادت الى 
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غير معنوي في تركيز الالبومين. في حين لم يؤثر الرتفاع الا. بينما ادت الى كان غير معنويا اليوريا

 الداء السكري و المعالجة بالمركبين على تركيز الكرياتنين.

صابة دراسة الوظيفة الكبدية اوضحت ان لمرض السكري تاثير كبير على وظيفتها حيث ادت الا -

كيز معنوي في ترالنخفاض الاو  ALPو  TGO ،TGPمعنوي في نشاط كل من انزيم التفاع رالاالى 

لاثة ت الثنزيمالوريد الكوبالت ادت الى انخفاض نشاط الاالبيليريبين الكلي. المعالجة بمركب ك

لينيت مركب سبيغير معنوي في تركيز البيليريبين الكلي، بينما المالجة بالرتفاع الا الى معنويا و

خفاض نالا في حين ريبين الكليو تركيز البيلي TGOلصوديوم ادت الى انخفاض معنوي في نشاط ا

ين على . في حين لم يؤثر الداء السكري و المعالجة بالمركبكان غير معنويا ALPو  TGPفي نشاط 

 تركيز البيليريبين المباشر.

الاصابة  اميلاز و الليباز( فقد ادت -LDH ،αاما فيما يخص نشاط الانزيمات الاخرى المدروسة ) -

معالجة . الLDHنشاط لمعنوي النخفاض الااميلاز و الليباز و  -αنشاط ل معنويالرتفاع الاالى 

 الليباز اميلاز و -αكل من نشاط سيلينيت الصوديوم ادت الى انخفاض  وبمركب كلوريد الكوبالت 

 يتاثر ه معنويا في حين لمفان مركب كلوريد الكوبالت ادى الى ارتفاع LDH، اما نشاط معنويا

 .نشاطه مركب سيلينيت الصوديوم

 لمعنويارتفاع الاكان للاصابة بمرض السكري تاثير واضح على تركيز الغلوتاتيون حيث ادت الى  -

خفاض انحين ادت الى الكلية، الخصية، القلب، الطحال و المخ في  كل من تركيزه على مستوىل

 معالجةعلى مستوى الكبد. اما المعالجة فقد حسنت من تغييره حيث ادت ال هتركيزغير معنوي ل

ريد كب كلوبالمركبين الى ارتفاع تركيزه في الكبد، الخصية و القلب. في حين ادت المعالجة بمر

معالجة حين ال تركيزه على مستوى الكلية، الطحال و المخ، فيل الكوبالت الى الارتفاع الغير معنوي

 القلب، الطحال  كل من بمركب سيلينيت الصوديوم ادت الى ارتفاع تركيزه معنويا في

 .و المخ

عنوي مغير النخفاض الامعنوي في تركيز الحديد و الرتفاع الاالاصابة بمرض السكري ادت الى  -

لى اوم ادت لينيت الصوديتركيز المغنزيوم. المعالجة بالمركبين سواء كلوريد الكوبالت او سي في

 صابة تركيز الحديد معنويا في حين لم تؤثر على تركيز المغنزيوم. كما لم تؤثر الاانخفاض 

 و المعالجة بالمركبين على تركيز الكالسيوم.

 نسبة ارتفاع و معنويا على ادراسة المعايير الدموية اظهرت ان لمرض السكري تاثير واضح -

 ت الحمراء و تركيز الهيموغلوبين، في حين اد الدم خلاياعدد  الهيماتوكريت و انخفاض

 البيضاء. المعالجة بمركب كلوريد الكوبالت ادت  الدم لايانخفاض غير معنوي في عدد خالاالى 

حين المعالجة بمركب سيلينيت الصوديوم ادت  كل المعايير المدروسة. فيل المعنويرتفاع الاالى 
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في البيضاء  الدم خلاياغير معنوي في عدد الرتفاع الاكريت، الهيماتونسبة ل المعنوينخفاض الاالى 

 لم تؤثر على باقي المعايير المدروسة. حين

ات دة تغيرادت الى ظهور عللكبد و الكلية اوضحت ان الاصابة بالداء السكري  الدراسة النسيجية -

 ضرار ي تؤدي الى انسيجية مرضية، اثرت على البنية النسيجية للعضوين المدروسين و بالتال

 ت و اضطرابات هيكلية، نسيجية و كذلك وظيفية. في حين المعالجة بمركب كلوريد الكوبال

لى عمستوى بنية هذه الاعضاء و عملت  علىادت الى ظهور تحسن جزئي او سيلينيت الصوديوم 

ل. درجة اقب. حيث كانت التغيرات في حدها الادنى و ةطبيعيالبنية الشبه  عكس هذه التغيرات الى

ائية يوكيميهذه التحسنات كانت بالتوازي مع التحسنات التي تحصلنا عليها بالنسبة للمعايير الب

 المدروسة الخاصة بهذين العضوين.

  

لتاثير ابي في و في الاخير يمكن القول ان مركب كلوريد الكوبالت او سيلينيت الصوديوم ساهما بشكل ايجا

يث وسة. حيتابوليزمية التاكسدية و الدراسة النسيجية للاعضاء المدرعلى تحسين بعض الاضطرابات الم

لسكري االداء بانهما يعملان إما على اعادة القيم الى طبيعتها او تحسينها و هذا عند الفئران المصابة 

 التجريبي.

 :ت في المستقبلحامقتر

 و انطلاقا من العمل المنجز خلال هذه الدراسة نطمح في المستقبل الى:

 .......(.catalaseو GPx ،GST ،MDAزاسة الانزيمات المضادة للاكسدة )د -

 دراسة مستقبلات الغلوكوز على الانسجة. -

        دراسة انزيمات اخرى لها علاقة بميتابوليزم )تكوين و هدم( الغلوكوز. -
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AćĘęėĆĈę

The present study aimed to determine the possible protective effects of
intraperitoneally administered sodium selenite for preventing diabetes in
rats. Twenty-eight male albino rats were randomly divided into four equal
groups of seven each: untreated control (G1), sodium selenite treated con-
trol (G2), untreated diabetic (G3), and sodium selenite-treated diabetic group
(G4). Diabetes was induced by alloxan (150 mg/kg body weight) in groups
G3 and G4 and rats were then treated with sodium selenite (5 µmol/kg body
weight/day) for 4 weeks (G4). On day 28 after an overnight fasting, rats
were killed and concentrations of serum glucose, total cholesterol, triglyc-
erides, total lipid, urea, creatinine, uric acid, albumin and some enzymes activ-
ities: pancreatic lipase, glutamic oxalic transaminase (GOT), glutamic pyruvic
transaminase (GPT), Alkaline phosphatase (ALP) were also estimated. The
administration of alloxan signiϐicantly increased serum glucose, total choles-
terol, triglycerides, total lipid, urea, uric acid levels, pancreatic lipase, GOT,
GPT and ALP activities, body weight gain and albumin level were signiϐicantly
decreased. This alteration was restored back to near normal in diabetic rats
intraperitoneal treated with sodium selenite in comparison to non treated
diabetic animals. Serum creatinine concentration was normal in all groups.
The study concludes that alloxan diabetes mellitus induced severe biochem-
ical alliterations in the glucose, lipid proϐile concentrations, liver and kidney
functionmarkers and sodiumselenite has shownprotective effects preventing
at least partially diabetic complications.
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INTRODUCTION

Diabetes mellitus, characterized by a loss of glu-
cose homeostasis, is a metabolic disease caused by
insulin deϐiciency (Nazıroğlu et al., 2012) and/or
feeble tissue response to insulin. It affects the
function of various organs as long-term complica-
tions. Rats treated with Streptozotozin (STZ) dis-
play many of the features seen in human subjects,
including hyperglycemia, polyuria, polydipsia, and
weight loss (Fein et al., 1980; Regan et al., 1977).

In experimental diabetic animals, some trace ele-
ments were found to have positive effects on some
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parameters of glucose metabolism (Shechter, 1990;
Mukherjee et al., 1998). Selenium is a ubiqui-
tous trace element in nature, which is essential for
humans (Erbayraktar et al., 2007).

Selenium is amineral antioxidant which is an essen-
tial constituent of the enzyme glutathione perox-
idase, which protects membrane lipids and other
cell constituents from oxidative damage by free
radicals (Al-Bideri, 2011). Previous studies have
demonstrated a correlation between selenium sup-
plementation and carbohydrate metabolism in ren-
dered diabetic animals (Mcneill et al., 1991). A lot of
works have reported the efϐicacy of selenium either
in diabetic animals or diabetic patients (Douillet
et al., 1998; Turan et al., 2001).

The aim of this study was to evaluate the possi-
ble protective effects of intraperitoneally sodium
selenite administration for prevention of the devel-
opment of diabetic pathology in rats by evaluat-
ing body weight gain, biochemical parameters: glu-
cose lipid proϐile tests, kidney and liver functional
markers (total lipid, total cholesterol, triglycerides,
urea, creatinine, uric acid, albumin) and the activi-
ties of some enzymes (pancreatic lipase, GOT: glu-
tamic oxalic transaminase, GPT: glutamic pyruvic
transaminase, ALP: Alkaline phosphatase) in serum
of alloxan-induced diabetic rats.

MATERIALS ANDMETHODS

Animals

Twenty-eightmale albino (Wistar) rats of 8weeks of
age, weighing between 250 -300 g, were purchased
from Pasteur Institute (Algiers, Algeria). Rats were
acclimated for two weeks at animal house, Badji
Mokhtar University of Annaba. Animals were main-
tained in the same laboratory conditions of photope-
riod (12 h light/12 h dark)with a relative air humid-
ity of 40 – 60 % and room temperature of 22 ±
2◦C. Standard rat food and water were available ad-
libitum.

Induction of diabetes

In this study, diabetes was induced experimen-
tally with monohydrate alloxan solution, which was
intraperitoneally administered at a dose of 150
mg/kg body weight (Garg et al., 2005). Glycemia
was measured one week after alloxan administra-
tion to conϐirm the induction of diabetes on sam-
ples taken from the tail vein, using a glucose-meter
(ACCU-CHEK).

Experimental procedure

In this study, 28 rats were used and were divided
into four groups: (G1) untreated control, (G2)

sodium selenite treated control, (G3) untreated
diabetic, and (G4) sodium, selenite-treated dia-
betic groups. Diabetic animals were randomly
divided into two groups. The second group received
sodium selenite (Sodium selenite was administered
at a dose of 5 µmol/kg body weight/day for 4
weeks) (Can et al., 2005). Sodium selenite was dis-
solved in distilled water. Normal rats were divided
into two groups the second group received sodium
selenite (5 µmol/kg body weight/day for 4 weeks)
(sodium selenite-treated control group).

Blood collection
At the end of the experimental period (28days) after
an overnight fast, rats were decapitated and blood
samples were transferred into ice cold centrifuge
tubes. The serum was prepared by centrifugation,
for 10 min at 3000 rpm and utilized for serum anal-
ysis of biochemical parameters.

Measurement of biochemical parameters and
activities of some enzymes in serum
Glucose, lipid proϐile tests (total lipid, total choles-
terol, triglycerides, and pancreatic lipase), kidney
functional markers (urea, creatinine, uric acid and
albumin) and liver functional markers (GOT: glu-
tamic oxalic transaminase, GPT: glutamic pyru-
vic transaminase, ALP: Alkaline phosphatase) were
measured with commercial kits (Spinreact, Spain).

Statistical analysis
Results are expressed as means ± SEM. Analysis
of variance (ANOVA) was used to compare multi-
ple group means, followed by a student’s t-test to
determine statistical signiϐicance (p≤ 0.05) among
the different groups. All statistical analysis was per-
formed using MINITAB software (version 17).

RESULTS AND DISCUSSION

Effect of administration of sodium selenite on
body weight gain
The results are presents in Table 1. In the present
study, we observed after four weeks of treatment
a signiϐicant decrease (P ≤ 0.01) in body weight
gain in untreated diabetic rats (G 3) compared to
untreated control rats (G 1). Whereas diabetic
rats intraperitoneally treated with 5 µmol/kg body,
weight/day of sodium selenite resulted a signif-
icantly increase in body weight gain in sodium
selenite-treated diabetic rats (G4) compared to
untreated diabetic rats (G3) and a signiϐicantly
decrease in body weight gain in sodium selenite
treated control rats (G 2) compared with untreated
control rats (G1).

Effect of administration of sodium selenite on
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Table 1: Effect of administration of sodium selenite on body weight gain, serum biochemical
parameters: Glucose, lipid proϐile tests (total cholesterol, triglycerides, total lipid and pancreatic
lipase) of the studied groups
Parameters Control Diabetic

Untreated
(G1)

Sodium selenite
treated (G2)

Untreated
(G3)

Sodium selenite
treated (G4)

Initial body
weight
(g)

390.3 a± 49.2 296.8 a± 52.8 255.4 a± 34.9 256.8 a± 37.0

Bodyweight gain
(g)

41.00 a± 1.73 26.66 b± 1.52 5.00 c± 1.0 11.50 d± 1.23

Glucose
(mg/dl)

101.79 a± 6.11 69.40 b± 3.03 327.00 c± 27.2 203.33 d± 15.28

Total cholesterol
(g/l)

0.81 a± 1.73 0.77 a± 0.11 1.11 b± 0.08 0.87 a± 0.05

Triglycerides
(mg/dl)

58.18 a± 5.43 63.19 a± 9.49 90.89 b± 9.96 65.66 ab± 12.45

Total lipid
(mg/dl)

152.03 a± 7.24 147.80 a± 24.1 232.90 b± 32.1 180.4 ab± 16.48

Pancreatic lipase
(U/L)

20.50 ac± 3.01 17.20 a± 1.31 30.99 bc± 4.00 27.50 bc± 1.31

a,b,c values within a horizontal line with different superscript letters were signiϐicantly different (P≤ 0.05)

Table 2: Effect of administration of sodium selenite on serum biochemical parameters of kidney
function: urea, creatinine, uric acid and albumin concentrations of the studied groups
Parameters Control Diabetic

Untreated
(G1)

Sodium selenite
treated (G2)

Untreated
(G3)

Sodium selenite
treated (G4)

Urea (g/l) 0.45 a± 0.02 0.48 a± 0.05 0.97 bc± 0.07 0.86 c± 0.03
Creatinine (mg/l) 13.29 a± 0.56 13.86 a± 0.60 17.44 a± 2.12 13.10 a± 2.45
Uric acid (mg/dl) 1.88 a± 0.22 1.80 a± 0.76 3.77 b± 0.19 2.30 a± 0.12
Albumin (g/dl) 3.16 a± 0.31 3.01 a± 0.11 2.24 b± 0.30 2.93 ab± 0.34

a,b,c values within a horizontal line with different superscript letters were signiϐicantly different (P≤ 0.05)

Table 3: Effect of administration of sodium selenite on serum biochemical parameters of liver
function: GOT: glutamic oxalic transaminase, TGP: glutamic pyruvic transaminase, ALP: Alkaline
phosphatase activities of the studied groups
Parameters Control Diabetic

Untreated
(G1)

Sodium selenite
treated (G2)

Untreated
(G3)

Sodium selenite
treated (G4)

GOT (U/L) 67.08 a± 2.92 72.92 a± 2.92 145.83 b± 11.67 74.37 a± 7.29
GPT (U/L) 50.56 a± 6.74 46.67 a± 5.83 72.92 bc± 8.75 69.97 c± 5.08
ALP (U/L) 67.65 a± 8.25 74.72 a± 13.20 133.92 bc± 15.67 114.40 c± 9.59

a,b,c values within a horizontal line with different superscript letters were signiϐicantly different (P≤ 0.05)
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serum biochemical parameters
Glucose and lipid proϐile tests
The results are presents in Table 1. The experimen-
tally induced diabetes caused a signiϐicant increased
the level of serum glucose (P ≤ 0.01), total choles-
terol (P≤ 0.05) triglycerides (P≤ 0.05), total lipids
(P ≤ 0.05) concentrations and pancreatic lipase
activity (P ≤ 0.05) in untreated diabetic rats (G 3)
compared to untreated control rats (G 1).

The administration of sodium selenite resulted in
a signiϐicant decrease in serum glucose (P ≤ 0.05),
cholesterol (P ≤ 0.05) concentrations and no sig-
niϐicant decrease in triglycerides, total lipid concen-
trations and pancreatic lipase activity (P > 0.05)
in sodium selenite-treated diabetic rats (G4) com-
pared to untreated diabetic rats (G3). Treatment
with sodium selenite reversed these changes to near
normalcy.

On the other hand, the administration of sodium
selenite resulted a signiϐicantly decrease in serum
glucose (P ≤ 0.01) and no change (P > 0.05) in
biochemical parameters (total cholesterol, triglyc-
erides, total lipids and pancreatic lipase in sodium
selenite treated control rats (G 2) compared with
untreated control rats (G1).

Kidney function
The results are presents in Table 2. The experimen-
tally induced diabetes caused a signiϐicant increased
the level of serum urea (P ≤ 0.01), uric acid (P
≤ 0.01) concentrations. However, a signiϐicant
decrease in serum albumin (P ≤ 0.05) concentra-
tion in untreated diabetic rats (G 3) compared to
untreated control rats (G 1).

The administration of sodium selenite resulted in a
signiϐicant decrease in serum uric acid (P ≤ 0.01)
concentration and no signiϐicant decrease in urea
concentration (P > 0.05). However, a no signiϐicant
increase in serum albumin (P > 0.05) concentration
in sodium selenite-treated diabetic rats (G4) com-
pared to untreated diabetic rats (G3). These mark-
ers were maintained at close to normal levels in the
sodium selenite treated diabetic rats.

The administration of sodium selenite resulted in no
change (P > 0.05) in the biochemical parameters:
(urea, creatinine, uric acid and albumin) in sodium
selenite treated control rats (G 2) compared with
untreated control rats (G1).

Serum creatinine concentration is normal in all
groups.

Liver function
The results are presents in Table 3,which depicts
the activities of GOT, GPT and ALP in the serum of

experimental groups of rats. There was a signiϐicant
increase in the activities of GOT (P≤ 0.01), GPT (P≤
0.05) and ALP (P≤ 0.01) in the serum of untreated
diabetic rats (G 3) compared to untreated control
rats (G 1).

Daily intraperitoneal administration of 5 µmol/kg
body weight/day of sodium selenite to diabetic rats
for 28 days resulted in a signiϐicantly decrease in
serum TGO activity (P ≤ 0.01) and no signiϐicantly
decrease in TGP, and ALP (P > 0.05) activities in
sodium selenite-treated diabetic groups (G4) com-
pared to untreated diabetic rats (G3).

This alteration was restored back to near normal
in diabetic rats intraperitoneal treated with sodium
selenite.

The administration of sodium selenite resulted no
change in GOT, GPT, and ALP in the serum (P >
0.05) of sodium selenite treated rats (G 2) to near
untreated control rats (G1).

This experiment was conducted to evaluate some
protective effects of sodiumselenite in rats rendered
diabetic by alloxan administration.

Previous studies have presented conϐlicting results
on the effects of selenium on diabetes mellitus.
Someof these studies showed theprotective effect of
selenium against diabetes. In these studies, higher
levels of selenium serum were observed in non-
diabetes, while lower levels of selenium serumwere
observed in diabetic patients (Kornhauser et al.,
2008; Kilinc et al., 2008; Park et al., 2012).

The onset of diabetes mellitus is characterized
by insulin resistance in tissues like liver, skele-
tal muscle and adipose tissue, leading to hyper-
glycemia, impaired lipid proϐiles and thus the poten-
tial risk of developing cardiovascular diseases (Kim
et al., 2009; Rezaei-Kelishadi, 2017). It is known
that during the lack of insulin, the organism
increase the protein catabolism activating the glu-
coneogenesis process which leads consecutively to
weight loss (Kasetti et al., 2010). Some authors
have reported that sodium selenite administration
may improve glycemic index and prevent weight
loss (Moneim et al., 2015).

An improvement of glycemia was observed, in our
experiment, in rats treated with sodium selenite
comparedwith the diabetic control. Seleniummedi-
ates insulin-like activities, including the stimula-
tion of glucose absorption and the regulation of
lipogenesis, gluconeogenesis, glycolysis, and the
phosphogluconate pathway (S R Stapleton , 2000).
Insulin-like and anti-diabetes effects of selenate and
selenomethionine have been already observed in
diabetes-induced in animals (Zeng et al., 2009).
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Other mechanisms of hypoglycemic activity of Sele-
nium were documented as the intestinal glucose
transport inhibition and the acceleration of renal
glucose excretion in rats (Becker et al., 1996).

Our ϐindings have shown also an elevation of serum
levels of total lipids, pancreatic lipase, triglycerides
and cholesterol in diabetic animals; these dis-
turbances may be attributed to the insulin deϐi-
ciency. This later hormone may intervene in differ-
ent ways in lipidic metabolism in normal conditions
as reported elsewhere (Douaouya and Bouzerna,
2016; Shirwaikar et al., 2004).

The results also demonstrated the beneϐicial effects
of selenium in the restoration of lipidemic proϐile
in diabetic treated rats which is in accordance with
other ϐindings (Ueki et al., 1993; Ness et al., 1994;
Boussekine et al., 2014). Sodium selenite has also
ameliorated renal function in treated diabetic rats in
comparison to diabetic non treated animals which
have shown a renal dysfunction marked by high lev-
els of urea and uric acid with low concentration of
albumin.

Other studies showed that the treatment with
selenium nanoparticles improves and reduces the
levels of urea and creatinine in diabetic-induced
rats (Moneim et al., 2015), which is in according to
our ϐindings.

The results of this study showed that the serum
albumin levels increased in the diabetic group
receiving sodium selenite compared with diabetic
controls.

A study of selenium effects on diabetic-induced rats
has shown that the treatment with selenium leads
to the restoration of endothelial dysfunction and
vascular disorders through regulating antioxidant
enzymes and releasing nitric oxide (Oztürk et al.,
2015).

Finally, the restoration of the enzyme activities of
ALP, AST and ALT by the administration of sodium
selenite may be attributed to the radical scavenging
activity of this later (Messarah et al., 2012).

CONCLUSIONS

The results obtained in the present study indicate
that alloxan diabetes mellitus induced severe bio-
chemical alterations in glucose, lipid proϐile concen-
trations, and liver and kidney functional markers.
In addition, sodium selenite may exert some protec-
tive effects and reduces diabetic complications risk,
which may be attributed to its scavenging activity.
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