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  خلاصة 

) 48(، حيث تم تقسيم المعايير الدموية بعض  فيحث بعض التأثيرات التي يمكن أن يؤديها عنصر الفلوريد صممت هذه الدراسة لب      
  : في مرحلة البلوغ عشوائياً إلى ثلاث مجموعات متساوية العدد و عوملت الحيوانات على النحو الآتي) اً و إناثاًذكور (اًفأر

  .لفسيولوجي مل من المحلول ا0.1بـ   حقنت /المجموعة الأولى .1

 .يوم من محلول فلوريد الصوديوم / مكغ/  ملغم 10 حقنت بـ /المجموعة الثانية  .2

  . يوم من محلول فلوريد الصوديوم / م كغ/ ملغم 0.20 حقنت بـ /المجموعة الثالثة  .3

  -:و تم تسجيل التغيرات التي أحدثها الفلوريد في الدم و التي تضمنت

تركيـز  و..P.C.Vحجم الخلايا المرصوص    ,.W.B.C.countأعداد كريات الدم البيض     ,..count R.B.Cأعداد كريات الدم الحمر   
   ..H.b الهيموكلوبين

صل الإنخفاض إلى حد المعنوية لدى ر و لكلتا الجرعتين، في حين لم يو سجلت أعداد كريات الدم الحمر إنخفاضاً معنوياً لدى الذكو      
 في كلا الجنسين جراء تناول الجرعة الواطئة من الفلوريد على نقيض             معنوياً ريات الدم البيض  بينما كان الإنخفاض في أعداد ك     . الإناث

ر و وأما نتائج حجم الخلايا المرصوص، فقد أشارات إلى الإنخفاض المعنوي لدى الذك. معنويإرتفاعاً غير  تظهرأالجرعة العالية التي 
 في كلتـا  الهيموكلوبين تركيز اً معنوياً في الفلوريد إنخفاضت جرعتاعتين، كما تسببالإنخفاض غير المعنوي لدى الإناث جراء كلتا الجر    

  . و كلا الجنسينالجرعتين

  .الفئران المختبرية,الدم,الفلوريد:الكلمات المفتاحية 
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  المقدمة 

 مادة الفلوريد من المواد الخطرة و الشديدة السمية دتع             
   حياةعلى 

تتميز الأعراض الـسريرية  و . الإستعمالية و واسعة الكائنات الح 
 و التقيؤ و الإسهال و  Nauseaمن التسمم الحاد بالفلوريد بالغثيان      

و هذه الأعراض هي نتيجة لتكون حامض فلوريـد   . ]1[ألم بطني   
  . ] 2[ في المعدة HFالهيدروجين 

 بقدرة على النخر (HF)يتميز  فلوريد الهيدروجين 
بيهة بالإنفلونزة و قرحة الفم و فـي حـالات          و ظهور أعراض ش   

التسمم الشديدة يسبب قرحة المعدة و فقدان الشهية، كمـا يـشكل            
الفلور المرتبط مع الكالسيوم فلوريد الكالسيوم المترسب على غشاء 
الخلية و تسبب الزيادة في أيون الكالسيوم  إلـى تقـشر الطبقـة              

لشديدة يؤدي إلى التقرح المخاطية للمعدة و الأمعاء و في الحالات ا
ل الإصابة احتمأو عرقلة عملية إمتصاص الغذاء وو تلف الزغيبات 

بسرطان الفم، أما التأثيرات العصبية فتتميز بالضعف و الـشعور          
بالوخز في أصابع اليد و القدم و العطش الشديد و تكرار التبـول             

  . ]4[و إنخفاض في فعالية الكلية . ]3[

شل الكلـوي و أضـرار       حالات من الف   تو لوحظ 
معدية معوية و عضلية عصبية و إرتفاع فـي معـدلات وفيـات        

و هناك علاقة بين التعـرض      . ]5[الأطفال في المناطق المفلورة     
 و الغـرن العظمـي و       Osteosarcomaللفلور و سرطان العظم     

 أضرار في الخصى قبل التسرطن تسرطان الأنف و الفم و لوحظ
  .]6[تبرية في الجرذان و الفئران المخ

أما التعرض لغاز الفلور أو فلوريد الهيدروجين و        
إستمرار إستنشاقه فينتج عنه سعال و إختناق و أضرار الجلـد و            

 Oedemaالمسالك التنفسية و قشعريرة و ربما تتطور إلى خزب          
]7[.  

  تأثير الفلوريد في الدم

يـد  فلورل إلى السمية الشديدة  تشير دراسات عديدة سابقة              
 Hematopoieticالصوديوم و بشكل مبكر للخلايا المكونة للدم       

 تأثير أيون ]9[و لاحظ . ]8[و ينتج عن هذا التأثير موت الخلايا 
 ]10[و أشار .  يثبط وظائف متنوعة فيها إذالفلور في خلايا الدم

إلى إنخفاض قليل في عدد كريات الدم الحمر و فقر الدم بـين             
 حالات من فقر الدم في  اشيرأيضاً الى  و ،Cryoliteالعاملين في   

و سجل . ]11[العجول و الكلاب نتيجة التسمم المزمن بالفلوريد        
ذان بعـد  إنخفاضاً في هيموكلوبين دم الجر  %  30 تقريباً   ]12[

 من الفلوريد فـي مـاء   (ppm 50)من المعاملة بـ  يوماً 86
زيادة كمية كريـات الـدم      نقص التنسج    ]13[و لاحظ   . الشرب
 ـ        البيض   فلوريد في دم الفئران المعاملة بخلايـا معرضـة لـ
و يوجد الفلوريد في مـصل      . لتر/  ملغم   10 بتركيز   مالصوديو

و يعمل . ]14[الإنسان و في كلا الشكلين الأيوني و غير الأيوني
مـن فلوريـد الـدم     % 75الدم كوسط ناقل للفلوريد و حوالي    

داخل خلايا الـدم  موجود في البلازما و الباقي بشكل رئيس في    
 . ]17، 16، 15[الحمر أو على أغشيتها 

 

  المواد و طرائق العمل 

 Musأستخدمت في هذه الدراسة فئـران مختبريـة مـن نـوع     

musculus سلالة BALB/C   

 Intra peretoneal (I.P)حقـن بالخلـب   ال و تم
  .]18[ من وزن الجسم كغم مل لكل 4بواقع 

لحالية إلى ثلاثة   قسمت الحيوانات في الدراسة ا    و  
  :مجاميع هي

 و Control Group) مجموعة الـسيطرة (المجموعة الأولى  .1
 مل مـن المحلـول      0.1ـ  حقنت حيوانات هذه المجموعة ب    

 .%)0.9(الفسيولوجي 

 و Treated Group one (T1)المجموعة المعاملة الأولـى   .2
 مـل مـن محلـول فلوريـد         0.1حقنت هذه المجموعة بـ     

 . يوم/كغم/ ملغم 10الصوديوم و بجرعة 
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 و Treated Group Two (T2)المجموعة المعاملة الثانيـة   .3
 مـل مـن محلـول فلوريـد         0.1حقنت هذه المجموعة بـ     

 يوم/ كغم/ ملغم 20الصوديوم و بجرعة 

  تضمنت الإختبارت الدموية و 

كريـات  ,.count  Red Blood Cellsحساب كريات الدم الحمر 
تقدير الهيموكلـوبين  ,.White Blood Cells countالدم البيض 

Haemoglobin., تقدير حجم الخلايا المضغوطP.C.V..  

 عـن  cc 1و لحساب معايير الدم سحب الدم و الذي يقدر حجمه 
بيب خاصة تحوي مادة مانعة     اطريق ثقب القلب و حفظ الدم في أن       

 count  Red Bloodوتم حساب كريـات الـدم الحمـر    .للتخثر

Cells.,كريات الدم البيض White Blood Cells count., تقدير
وتقدير حجم الخلايـا المـضغوط      .Haemoglobinالهيموكلوبين  

P.C.V..19،20،21،22[ة طريقبأستخدام                 [  

   التحليل الإحصائي

 Analyses ofأستخدم جدول التحليـل التبـاين   

Variance ANOVA لتحليل البيانات إحصائياً و إختبار أقل فرق 
 ـ  Revised Least Significant Differenceوي المعـدل  معن

R.L.S.D.         بإستخدام البرنـامج الإحـصائي الجـاهز Minitab 
]23،24.[  

  

  النتائج 

  تأثير الفلوريد في معايير الدم لذكور الفئران المختبرية . 1

أظهرت نتائج الدراسة الحالية و الموضـحة فـي         
 في P< 0.01ى إحتمالية إنخفاضاً معنوياً عند مستو) 1(جدول رقم 

.  يوم / كغم /لغمم) 20 و   10(أعداد كريات الدم الحمر للجرعتين      
عند مقارنتها مع مجموعة السيطرة و لم تظهر قيم أعداد كريـات            

  عنـد  )يوم/كغم  /ملغم20(للجرعةية  والدم البيض أي فروقات معن    
كغـم  /ملغـم 10(وأظهرت الجرعة  مقارنتها مع مجموعة السيطرة،   

أما تركيز الهيموكلوبين و معـدل الحجـم        , ضاً معنوياً انخفا)يوم/
المضغوط للدم فقد أظهرت نتائج التحليل الإحصائي إلـى وجـود    

 و P< 0.01إنخفاض معنوي عـالي عنـد مـستوى إحتماليـة     
 مـع مجموعـة     مقارنـة يوم  / كغم/ ملغم) 20 و   10(بالجرعتين  

  .السيطرة

  

  (n=8)م لذكور الفئران المختبرية تأثير الفلوريد في معايير الد) :1(جدول رقم 

   الخطأ القياسي ±المعدل 

  المعاملات 
R.B.C.3/610ملم  W.B.C.3/10ملم

3  P.C.V.(%) H.B.(gm/dl) 

  مجموعة السيطرة
7.694  

 ± 0.368  
4.313   

± 0.23  
37.625   

± 0.73  
14.094   

± 0.156  

 ملغم 10مجموعة الحيوانات المعاملة بالجرعة 

  يوم /كغم/

*5.069   
± 0.293  

3.162   
± 0.3  

*32.375  
±0.99  

*11.219  
± 0.422  

 ملغم 20مجموعة الحيوانات المعاملة بالجرعة 

  يوم/كغم/

*4.79  
± 0.2636  

4.469  
±1.06  

*28.000  
±1.46  

*10.719  
± 0.54  

 (.R.L.S.D) في إختبار أقل فرق معنوي المعدل (p<0.01)يوجد فرق معنوي عند مستوى إحتمالية * 
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  ير الفلوريد في معايير الدم في إناث الفئران المختبرية تأث. 2

إلى عـدم   ) 2(تشير النتائج المبينة في جدول رقم       
 حجموجود فروقات معنوية في معدل أعداد كريات الدم الحمر و           

  يـوم /كغم/ملغم  ) 20 و   10(الدم المضغوط في كلتا المجموعتين      
 معنـوي   في حين ظهر إنخفـاض    . مقارنة مع مجموعة السيطرة   

لمعدل أعداد كريات الدم البيض مقارنة مع مجموعـة الـسيطرة           

أما تركيز الهيموكلوبين . (p<0.05)يوم / كغم/ملغم ) 10(للجرعة 
    معنوياًإنخفاضاً فقد أظهر 

(p < 0.01)يوم مقارنة مع /كغم/ ملغم ) 20و10 (تين في الجرع
  .مجموعة السيطرة 

  

  (n=8)عايير الدم في إناث الفئران المختبرية تأثير الفلوريد في م): 2(جدول رقم 

   الخطأ القياسي ±المعدل 

3/10ملم.W.B.C  3/610ملم.R.B.C  المعاملات 
3  P.C.V.(%) H.B.(gm/dl) 

  مجموعة السيطرة
7.123  

± 0.35  
4.688  

± 0.28  
38.250  

± 0.958  
14.5  

± 0.09  

 ملغم 10مجموعة الحيوانات المعاملة بالجرعة 

   يوم/كغم/

6.007  
± 0.394  

*3.500  
± 0.3  

38.625  
± 0.84  

**12.625  
± 0.337  

 ملغم 20مجموعة الحيوانات المعاملة بالجرعة 

  يوم/كغم/

6.431  
± 0.279  

4.925  
± 0.591  

37.250  
± 0.7  

** 14.063  
± 0.301  

 (.R.L.S.D) في إختبار أقل فرق معنوي المعدل (p<0.05)يوجد فرق معنوي عند مستوى إحتمالية * 

 (.R.L.S.D) في إختبار أقل فرق معنوي المعدل (p<0.01) يوجد فرق معنوي عند مستوى إحتمالية **
  

  المناقشة 

  تأثير الفلوريد في معايير الدم 

تركيز أظهرت نتائج البحث الحالي إلى وجود أنخفاض في         
 ذكـر  حيث,و لكلتا الجرعتين و لكلا الجنسين      (Hb)الهيموكلوبين  

خفاض في أعداد كريات الدم الحمر نتيجـة لترسـيب         أن الإن ]25[
 في العظم الإسفنجي مقارنة مع العظم       لاسيماالفلوريد في الهيكل و   

 تتكون الخلايا الدموية الحمر و البـيض المحببـة و           إذالقشري،  
للخلايا البيض أحادية النواة و الصفائح الدموية في الأنسجة المنتجة 

  .]26[عظمي الدموية الموجودة في النخاع ال

 إلى أن الفلوريد يعمل على إيقاف إنقـسام الخلايـا           ]27[و أشار   
و يعيق بـذلك  . Colchicine في تأثيره لعقار الكولجيسين   ةهمشاب

عمل الخلايا المنتجة للدم و يسبب إنخفاضاً في عدد كريات الـدم            
أو قد يعزى إلى تداخل فلوريد الصوديوم مع تولد الخلايا          . الحمر

 ما توجد في تجاويف نقي العظم و        غالباًأنها  إذ  تميزها  المنتجة و   
من جهة أخرى يعمل علـى تثبـيط الإنزيمـات التنفـسية فـي              
المايتوكوندريا فلذلك فأنه يسبب أضراراً في أيض الخلايا و بالتالي 

و قد وجد أن الفلوريـد      . ]28[يؤثر على نمو الخلايا المنتجة للدم       

ذلك فأن الفلوريـد يتميـز    عن  فضلاً,و موتها    الخلايايسبب تنخر 
بالإنتشار البسيط  ) مثل خلايا الدم  (بسهولة إختراقه لأغشية الخلايا     

و يسبب تأثيرات مضادة أو معاكسة على أيض الأنسجة و يـسبب   
و قـد   ]29[إعاقة في تخليق البروتين و إخلالاً في فعالية الإنزيم          
 إذ يعدطحال يرجع السبب إلى الأضرار التي يسببها الفلوريد في ال    

الطحال المستودع لتجهيز الأعضاء بالدم و تتجمع فـي الطحـال           
الكريات الدموية الحمر المتهدمة و يقوم بتكوين الأجسام المضادة و 
كذلك يقوم بتكوين مادة يظهر إنها تحفز الخلايا في النخاع العظمي 

و يسبب الفلور تغيرات شـكلية فـي الطحـال  و تتمثـل         . ]30[
و هـذه  . ]31[للب الأبيض و زيادة اللب الأحمـر        بإنخفاض في ا  

 يشارك الطحـال  إذالتغيرات يمكن أن تنعكس على عمل الطحال،     
 أو قد يكون ]32[في تكوين بعض كريات الدم البيض غير الحبيبية 

  ســـبب الإنخفـــاض لتـــأثير الفلوريـــد فـــي أنـــسجة
ــي ــاد ف ــد و إزدي  Glutathione, Malondioldehyde الكب

(M.D.A.) Glutathione transferase GSH-P, GST و 
    إنخفاض في حامض الأسكوربيك 
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Ascorbic acid ]33 .[فـي  اً مهماًحيث يلعب هذا الحامض دور 
 لذلك ]34[عملية تكوين كريات الدم و خاصة في المراحل النهائية      

 ينتج عنه إنخفاض في عـدد       اً و أضرار  فأن إنخفاضه يسبب خللاً   
الفلوريد تنخراً في الكبد و تغيرات في و يسبب  .كريات الدم الحمر

 فـي مـستوى إنـزيم    اًو يسبب الفلور إنخفاض. ]35[هذا العضو  
Arginase   في إفـراز  اًو يلعب الكبد دور  . ]36[ الكبدي و الكلوي 

 من محتوى الكلي    %)15 – 10( بنسبة   Erythropoietinهرمون  
 خلايا  لهذا الهرمون و يعمل هذا الهرمون كعامل نمو لتنظيم إنتاج         

الدم الحمر و نضجها في نقي العظم، و في دراسات حديثة أجريت     
على الفئران و الجرذان أظهرت بوضوح أن جزيئات الهرمون تنتج 

 في إزالة السموم    اً مهم اًبواسطة الخلايا الكبدية و يلعب الكبد دور      
 Hepatic Macrophageعن طريق الخلايا البلعميـة الكبيـرة   

(Kuffer Cell)ك البرنكيمية التي تعمل على إزالة السموم و  و كذل
لكن التعرض لفترات طويلة للفلوريد يؤدي إلـى تنخـر الخلايـا       

    البرنكيمية على الرغم من قابليتها على المقاومة
و قد يعزى الإنخفاض في خلايا الدم الحمـر إلـى تـأثير          . ]37[

سبب يوبذلك  يسبب أضراراً في عمل الكلية إذالفلوريد في الكلية ، 
 حيث تفـرز    Erythropoietinمعدل إفراز هرمون    في   اًإنخفاض

من المحتـوى الكلـي لهـذا       %) 90 – 85(خلايا الكلية حوالي    
الهرمون في البالغ و لذلك فأن أعراض الكلية المزمنة يرافقها فقر           

 مصدر خطر في تلف الكليـة و        و يعد . ]Anemia ]38دم شديد   
ريد يطرح أو يستبعد غالباً عن      و بما أن الفلو   . ]39[عرقلة عملها   

طريق الكلية فلذلك من المحتمل أن يتسمم هذا العضو و خصوصاً           
و يسبب الفلوريد تغيرات في البروتين المكون       . ]40[خلايا الكلية   

 و هذا بدوره يسبب أضراراً فـي        ]41[لأغشية خلايا الدم الحمر     
نخفاضاً خلايا الدم الحمر حيث تفقد خصوصيتها و يسبب الفلوريد إ

  في فعالية 
G6PD – Na –ATPase ]42[ أو نتيجة للتأثير المعاكس للفلوريد

 ,Amino transferaseفــي الإنزيمــات المــصلية و تــشمل 

Aspartate, Alanine glutamyl trans (Y – GT) AIAT 
and ASPAT peptidase و بذلك سوف تنخفض فعالية الكبد و 

 و فعاليـة  Cytochrome – P – 450يـنخفض محتـواه مـن    
NHDPH Cytochrome ]43[  أو نتيجة للأضرار التي يـسببها 

و الأخير  عند وصوله المعدة، حيث يكون حامض الهيدروفلوريك        
له القدرة الفعالة على النخر لذلك سوف يسبب تلف الطبقة المخاطية 

Mucosa         للمعدة و الأمعاء مع فقدان الزغيبـات Microvilli  و 
 ]44[هماً في إمتصاص المغذيات من الطعام هي التي تؤدي دوراً م

و بذلك سوف يسبب إنخفاضاً في إمتصاص بعض الفيتامينات مثل        

B12              و الذي يلعب دوراً كبيراً في نشأة كريات الـدم الحمـر أو 
 تأثير الفلور فـي  ]46[كما أعزى   . ]45[تخليقها في نخاع العظم     

 الحديـد    يعد إذ. بعض العناصر و منها الحديد الموجود في الكبد       
، فنقص الحديد   ]47 [الجزء الفعال في الهيموكلوبين وأساس الحياة     

و قد يعزى إنخفـاض     . ينعكس على كمية الهيموكلوبين فينخفض    
الهيموكلوبين إلى تجمع الفلور على غشاء كرية الدم الحمـراء و           
الفقدان الدوري لعنصر الكالسيوم الموجود في غشاء الكرية نتيجة         

و نتيجة لذلك يـصبح     ) فلوريد الكالسيوم (ر الفلور   لإرتباطه بعنص 
 و لها أقدام كاذبـة تـشبه   اًجدار الخلية مرناً و يصبح شكلها أميبي     

شكلها كالخلايـا    الطيات التي تبرز في إتجاهات مختلفة و يصبح       
 و يزداد أعداد هذه الخلايا بزيادة الفلور و       Echinocytesالشوكية  

و  Phagocytosisبعدها تستبعد من جهاز الدوران بعملية البلعمة        
هذا سيؤدي إلى إنخفاض في الهيموكلوبين و هذا يؤثر سلباً فـي            

 ,Cl, Na في أيونات اًكما أن للفلوريد تأثير. ]48[خلايا الدم الحمر 

K, Hقد يـسبب إنحـلال الـدم     في غشاء خلية الدم الحمراء و 
 إضطراب في القناة الهضمية ي إلى أن أةالأزموزي و يجب الإشار

 Intrinsic في عملية تصنيع العامـل الـداخلي   اًيسبب إضطراب

factor ]49[           و يفرز العامل الداخلي من قبل الغـشاء المخـاطي 
و قد وجد أن . ]B12 ]50المعدي و هو مطلوب لإمتصاص فيتامين 

ثر في المادة الكروماتيدية لخلايا الدم البيض اللمفاوية        الفلوريد يؤ 
 تغيرات في الكروماتيـدات     ه يسبب  وجد أن   إذ في الدم المحيطي،    

الأخوية للخلايا اللمفاوية للعاملين في معامل تخصيب الفوسـفات         
 و بالتالي يؤثر على خلايا الدم البيض و تسبب أيونات الفلور ]51[

حبيبية في الأرانـب و إنخفـاض      لايا ال تثبيط في عمل البلعمة للخ    
قدرتها على تعدد أشكال خلايا الدم البيض و زيادة في الخلايا غير 

 في (B) زيادة في الخلايا اللمفاوية نوع       تو لوحظ . ]52[الحبيبية  
إنخفاض إلى  مما يؤدي ]53[العمال المعرضين يومياً لمادة الفلوريد 

معظم خلايا الدم البـيض  الدم البيض حيث تتكون أعداد خلايا  في  
أن لتـأثيرات   . ]54[في النخاع العظمي  ) المحببة و أحادية النواة   (

 في إنخفاض أعداد خلايا الدم البيض لما        اًالفلوريد في الطحال سبب   
له من دور في تكوين خلايا الدم البيض اللمفاوية، حيـث يـسبب        

، Thymus Glandالفلوريد إنخفاضاً في وزن الغدة الـصعترية  
 في تكوين الخلايا البيض، و كل هذه التأثيرات لها اًتي تلعب دورال

    دور في
إنخفاض أعداد الخلايا البيض، أما الإرتفاع فيحدث لوجود الفلوريد 

    حيث تزداد 
  .]57، 56، 55 [بتأثير السموم) المحببات المتعادلة(الخلايا البيض 
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Summary   

Fluoride is one of the most dangerous compound that have a very poisonous affects on living 
creatures and it is widely used consequently this study, has been designed to investigate the physiological 
affects of fluoride in laboratory mice Mus musculus L., twenty four (male and female) mice in this study of 
(8) mice (male and female) each. 

1. Category one I. P. injected with normal salin. 

2. Category two I. P. injected with 10 mg/kg/day of sodium fluoride. 

3. Category three I. P. injected with 20 mg/kg/day of sodium fluoride. 

Mice were tested 30 day after the onset of the first injection and the following physiological 
parameters were recorded the influence of fluoride on blood parameters which include:  

1. Number of Red Blood Cell (R.B.C.). 

2. Number of White Blood Cell (.W.B.C.). 

3. Measure of Packed Cell Volume (P.C.V.). 

4. Concentration of Hemoglobin (H.B.) 

The results of the current study showed a significant decrease in the Red Blood Cell Number for 
male in both doses (10 and 20) mg /kg/ day was significantly reduced. It is also noticed that significant 
decrease in the Number of White Blood Cell in the dose (10) mg /kg/ day.  

A significant decreased is noticed in the Packed Cell Volume (P.C.V.) for male mice in both 
doses while it does not reach the significant difference in female. 

The Concentration of Hemoglobin significantly decreased in both doses in both sexes. 
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