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  الكله والبنزينتعاطى الآثار السمية ل تقييم
  *للمتعاطينالحيوية  وظائفعلى بعض ال

  **إيناس الجعفراوى

ًتحديا لبحوث تعـاطى المخـدرات، فبـالرغم مـن أن تعاطيهـا شـائع ومـرتبط بنتـائج " المواد المتطايرة"يمثل تعاطى المستنشقات 
ذات التأثير النفسى، فإن المستنشقات تظـل الفئـة الأقـل دراسـة مـن ضارة قد تنافس أو تفوق تلك الخاصة بالعقاقير الأخرى 

ٌكمــا أنــه مــن الواضــح أن العديــد مــن الأفــراد الــذين يــسيئون اســتخدامها يتعرضــون لمخــاليط . بــين المــواد ذات التــأثير النفــسى
، تظـل سـمية المخـاليط ومـع ذلـك. معقدة من المذيبات التى قد تنتج تأثيرات مختلفـة عـن تلـك التـى لوحظـت مـع مـادة واحـدة

مخلـــوط مـــن (ويهـــدف هـــذا البحـــث لتقيـــيم الآثـــار الـــسمية للاستنـــشاق الحـــاد والمتعمـــد لكـــل مـــن الكلـــه . بحاجـــة إلـــى الدراســـة
تعـاطى "ًباعتبارهما الأكثر شيوعا فى  -والبنزين على بعض الوظائف الحيوية للمتعاطين، )التولوين، والهيكسان، والأسيتون

، (Dopamine) والـدوبامين (Serotonin)من خلال قياس معدلات بلازما الدم من السيروتونين  -فى مصر" المستنشقات
، (Interleukin-6) ٦-، وانترلـوكين)Tumor Necrosis Factor(، وعامـل نخـر الـورم (Norepinephrine)والنورابينفرين 

ـــمـــ، والح)(Caspase-3 ٣-وكاســباس ـــنــــض الــ ــووى المتأكــ ـــالـــتـــال"د ـــســـ ، وفحــص  (Oxidative DNA Damage)"فــ
 مفردة من الـذكور، تـم اختيـارهم بطريقـة عـشوائية ٢٢قد شملت عينة الدراسة و. (DNA Comet Assay)الحمض النووى 

ســوء ذلــك لتــوفير معلومــات عــن و ،) مفــردة١٠(والبنــزين )  مفــردة١٢(مــن المــصابين بالتــسمم الحــاد نتيجــة استنــشاق الكلــه 
انخفـاض  وقد أظهرت النتائج زيـادة معـدلات الـدوبامين والنـوابينفرين و.المستنشقات والأضرار الصحية المرتبطة بهاستخدام 

، كمـا أظهـرت النتـائج تلـف الحمـض النـووى، مـع زيـادة ملحوظـة فـى محتـوى بلازمـا الـدم معدل السيروتونين فى بلازمـا الـدم
ــــض ).OHdG-8(هيدروكــــسى دى أوكــــسى جوانــــوزين -٨مــــن  ــــشاط الكاســــباسًوأي ــــادة ملحوظــــة فــــى ن ، ومعــــدلات ٣-ا زي
  .فى بلازما الدم) ٦-عامل نخر الورم، وانترلوكين(يتوكين الس

  . الوظائف الحيوية للجسم -التسمم الحاد - الغراء- البنزين- المذيبات- المواد المتطايرة:الكلمات الدالة

  مقدمة
ــــشقات تعــــاطى " وأ، "لمــــواد المتطــــايرةتعــــاطى ا ":بعــــدة أســــماء منهــــا المعــــروف -تعــــاطى المستن

 هــو الاستنــشاق المتعمــد لمــادة متطــايرة لتحقيــق حالــة -الــشم وأ" استنــشاق الغــراء"أو ، "المــذيبات
ويعتبــر تعــاطى المستنــشقات مــشكلة عالميــة شــائعة بــشكل خــاص لــدى الأفــراد مــن . ذهنيــة متغيــرة

ًالأقليــات والــسكان المهمــشين، وتــرتبط ارتباطــا وثيقــا بالمحــددات  ًوغالبــا مــا . الاجتماعيــة للــصحةً
ً الأطفــال الأصــغر ســنا، مقارنــة بالأشــكال الأخــرى لتعــاطى المخــدرات، ويتجــاوز يــستخدمها إســاءة ً

  .)١(الحدود الاجتماعية والعرقيةاستخدامها 
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وبالتـالى، . ليهـاعصول لحـمشروعة ورخيصة الثمن ويسهل اهى مواد  المتطايرة موادوال
نـشقات يحتـاجون إلـى القليـل مـن المـال، ويتطلبـون القليـل مـن ستا كمفإن أولئك الـذين يـستخدمونه

وبعبـارة أخـرى، . ًالاتصالات ويتحملون مخاطر منخفضة نسبيا فيمـا يتعلـق بالقـانون عنـد التجربـة
حـــواجز التـــى تنطبـــق علـــى كـــل مـــن العقـــاقير غيـــر المـــشروعة لا تنطبـــق علـــى الفـــإن العديـــد مـــن 

ا أدلــة تــشير إلــى أن اســتخدام المــذيبات المتطــايرة، وحتــى ً أيــضتظهــركمــا . المــذيبات المتطــايرة
 ى المخــدرات المــستقبلىــــاطـــعــر وتــــيـــام بالعقاقــــمـــادة الاهتـــــ زيى ــــلـــع اًؤشــرد مـــــيُع، ى منهــاــــبــالتجري

  .)٢(ىأو الحال
ت والمواد المتطـايرة، هـى مركبـات كيميائيـة عـضوية تتحـول بـسهولة إلـى أبخـرة أو غـازا

 علــــى عناصــــر مثــــل الهيـــــدروجين -إلــــى جانــــب الكربــــون -فــــى درجــــة حــــرارة الغرفــــة، وتحتــــوى
البنـزين والفورمالدهيـد، : والأكسجين والفلور والكلور والبروم والكبريت أو النيتروجين، ومن أمثلتهـا
  .)٣(والتولوين، والهكسان، والميثيل بيوتيل كيتون، والزيلين والبيوتان، وغيرها

 إلى حالة مـن نفسيةتغيير الحالة ال الاستنشاق المتعمد للبخار من أجل يؤدى ما ًغالباو
 المـذيبات ونـــيستنـشقن ـــأولئـك الذي -ً أيـضا-للتـسمموقـد يتعـرض . التسمم الحاد بـالمواد المتطـايرة

كمـا . ضحايا الحـوادث الـصناعية والمنزليـةك  بشكل عرضىأو المنتجات المحتوية على المذيبات
 كثيـــر مـــن ىخطيـــرة لا رجعـــة فيهـــا فـــصـــحية  بآثـــار واد بمثـــل هـــذه المـــالمـــزمنخدام الاســـتيـــرتبط 
 من التعـرض لأكثـر مـن بـضعة أجـزاء مـن المليـون ةوعادة ما يتم حماية عمال الصناع .الأحيان

 مـرة عـن ١٠٠ أو ٥٠من هذه المواد، بينما يستنشق المراهقون والشباب عن قصد تركيـزات تزيـد 
  .)٤( للتركيز فى الصناعةالحد الأقصى المسموح به

قــد تــم إســاءة وعلــى الــرغم مــن أن العديــد مــن المــواد المستنــشقة ليــست مــواد لاصــقة، ف
بهذه " شم الغراء"استخدام الغراء والمواد اللاصقة كمستنشقات لعقود، وبالتالى فقد ارتبط مصطلح 

ُ، الـذى ينـتج تـأثيرا مـالمادة التى تحتوى بشكل أساسى على التولوين  .ً مـشابها لتـأثير الكحـولًسكراً
تعـــاطى "لوصـــف الفعـــل، ولـــيس للتعبيـــر عـــن " شـــم الغـــراء"وفـــى الواقـــع يـــستخدم هـــذا المـــصطلح 

  .)٥("المستنشقات
ـــال فـــى ـــال الـــشوارع، حيـــث أوضـــح مـــسح لأطف ـــين أطف ـــه ب  مـــصر ينتـــشر اســـتخدام الكل

لـــب مـــن وزارة ًأجـــراه المركـــز القـــومى للبحـــوث الاجتماعيـــة والجنائيـــة بنـــاء علـــى طالـــذى الـــشوارع 
لغـــتهم فـــى التعبيـــر عـــن شـــم ( مـــن هـــؤلاء الأطفـــال يـــشدون الكلـــه ٪٣,١الـــشئون الاجتماعيـــة، أن 
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 ممــن ٪٢، ونــسبة الإنــاث ٪٣وقــد بلغــت نــسبة الــذكور .  الغــراءتــشبه، وهــى مــادة لاصــقة )الكلــه
ً عامــا١٧ إلــى ٧أقــروا بــشم الكلــه، وأن أعمــارهم تتــراوح مــا بــين 

ح  كمــا أوضــحت بيانــات المــس.)٦(
 مـن المـصريين ٪٠,٢ٕالقومى الشامل لظاهرة تعاطى وادمان المواد المؤثرة فى الحالـة النفـسية أن 

/ دوكـو/ كلـه/ بنـزين(ًعامـا فيمـا فـوق قـد اسـتخدموا المستنـشقات ١٢الذين تتراوح أعمارهم مـا بـين 
  .)٧(على مدى العمر) أسيتون

أولا
ً

  المستنشقات الشائعة فى مصر: 
ًالأكثـــر شـــيوعا فـــى مـــصر فـــى تطبيقـــات ) المستنـــشقات(ية المتطـــايرة تـــستخدم المـــذيبات العـــضو

؛  فى البيئة المهنيـة وغيـر المهنيـةةبارزال ةروخطال من عواملالتعرض لها يعتبر ، و كثيرةصناعية
 فى إصابة العديد من الأعضاء الداخليـة فـى جـسم الإنـسان استنشاق هذه المواد يتسبب حيث إن

 وســـــنعرض لهـــــذه .)٨(مـــــن عـــــدة مـــــوادمنفـــــردة أو لمخـــــاليط ة محـــــددســـــواء كـــــان التعـــــرض لمـــــادة 
  :المستنشقات فيما يلى

   :)من المواد اللاصقة الشبيهة بالغراء ( الكله-١
 علـى ١:١:٤بنـسبة الأسيتون التولوين والهيكسان و: على خليط من المذيبات التاليةالكله تحتوى 
 .جــد علــى العلــب أى مواصــفات للمنــتجً ويوجــد نوعــان مــن الكلــه المــصنعة محليــا، ولا تو.∗التـوالى
، هـو المكـون الرئيـسى للمـواد اللاصـقة المتطـايرة، ومخففـات الطـلاء )ميثيـل بنـزين (التولوينُويعد 

ويـسبب التولـوين  .ودهانات الأيروسول، وهو المادة الكيميائية المسئولة عن معظـم الآثـار الـسمية
ًتهيجا طفيفا للعينين   التعرض الحاد المنخفض وعندض قصير الأمد، عند التعروالجهاز التنفسى ً

ْالــسكر" إلــى ىؤديــوالمتوســط   تليهــا الدوخــة والــصداع ى ذلــك النــشوة الأوليــة والبهجــة التــى، بمــا فــ"ُ
إما هذه الآثار تحدث و. ء وضيق الصدر دون تخديرى الكلام والضعف والغثيان والقىوالتلعثم ف

التعــاطى نتيجــة م نتيجــة للأمــراض المزمنــة نتيجــة التــسمم الحــاد أو مــن خلــل فــى أعــضاء الجــس
  .)٩(المستمر

 تتطاير ى صناعة الأحذية عادة لمخاليط معقدة من المذيبات التىيتعرض العاملون فو
 المـــواد ىًالمـــذيبان الأكثـــر شـــيوعا فـــالهيكـــسان والتولـــوين  يُعـــدو .مـــن المـــواد اللاصـــقة ومخففاتهـــا

 مـذيبات أخـرى تتواجـد، بينمـا د مـن دول العـالم فـى العديـ مصانع الأحذيةىاللاصقة المستخدمة ف
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ًوفقـــا للوكالــة الدوليـــة لأبحــاث الـــسرطان و . بتركيــزات أقــل ولكـــنمثــل الهبتــان والأســـيتون والبنــزين
)IARC(ٕن فى تصنيع الأحذية واصلاحها معرضون بشكل متزايد لخطر ي، فإن الأشخاص العامل

  .)١٠(رطان الدمالإصابة بالسرطان، وخاصة الإصابة بسرطان الأنف وس

    :)من الدهانات ( الدكو-٢
تُعـد و .تهـامن المذيبات العـضوية المتطـايرة فـى إنتـاج الـدهانات ومخففا ٪٥٠يتم استخدام حوالى 

ٕ الزيلين، والتولـوين، وايثيـل بنـزين، والأسـيتون، وميثيـل  الدهاناتنتاجإًالمذيبات الأكثر شيوعا فى 
 أحـد المكونـات ىالمـذيبات هـوهـذه  .)١١(كونـات المنـتجإيثيل كيتـون بنـسب كميـة متفاوتـة حـسب م

بـين  تجانس مواد كيميائية قائمة على البترول تعمل على إذابة الصبغة والى وه،الثلاثة للدهانات
ًتروليــا معتــدلا مــع مــادة الألكيــدًتــستخدم معظــم الــدهانات القائمــة علــى المينــا مــذيبا بو. المكونــات ً ،

ـــرة تجفيـــف ومعالجـــة طوي ـــةولهـــا فت ـــكوعلـــى . ل ـــالعكـــس مـــن ذل ـــب الـــدهانات الت  أساســـها ى، تتطل
أكثـــر مـــذيبات الهيـــدروكربونات العطريـــة ُوتعـــد .  مـــذيبات أقـــوى لتـــسريع وقـــت التجفيـــفمخففـــاتال

والنفتـــا ) BTEX(ٕ البنـــزين والتولـــوين والـــزيلين المخـــتلط وايثيـــل بنـــزين ى الطـــلاء هـــىًاســـتخداما فـــ
   .)١٢(كسانات والهبتانيبونات الأليفاتية على الهتشتمل الهيدروكرو؛ العطرية عالية الوميض

لمــذيبات الهيدركربونيــة العطريــة قــصير المــدى ل) الاستنــشاق(يمكــن أن يــؤدى التعــرض 
الآثـار طويلــة ، أمــا ، وكــذلك الدوخـة والتعــب والـصداعى والعينـين العلــوىإلـى تهـيج الجهــاز التنفـس

والأوعية الدمويـة القلب على  تأثيرات ن لها، كما أ)البنزين( الدم ىقد تسبب اضطرابات ففالمدى 
 .)الـزيلين (ى المركـزى الجهـاز العـصبى فـىاخـتلال وظيفـو، فقـدان الـوعىوقـد تـؤدى إلـى والكلى، 

ليفاتيـــة إلـــى الدوخـــة والـــدوار الألمـــذيبات الهيدروكربونيـــة ل التعـــرض قـــصير المـــدى ىقـــد يـــؤدكمـــا 
تــشمل و. ىً أحيانــا إلــى فقــدان الــوعى تــؤدىلتــوالغثيــان والــصداع وتهــيج الجلــد والعينــين والنــشوة ا

التــأثيرات طويلــة المــدى ضــعف العــضلات، وعــدم وضــوح الرؤيــة، والــصداع، والتعــب، والخــدر، 
  .)١٣(وتلف الرئتين والجلد، والاضطرابات العصبية

   : الأسيتون-٣
 ىة فــيتبخــر بــسرعو يمكنــه إذابــة أو تفكيــك المــواد الأخــرى، ، ســائل عــديم اللــونعبــارة عــن مــذيب

ٕ ويتواجـد الأسـيتون بــشكل طبيعـى فـى البيئــة، والجـسم وان كـان بكميــات قليلـة، حيـث ينــتج .الهـواء
 وتحتوى منتجات .ًالجسم الأسيتون عندما يحرق الدهون بدلا من الجلوكوز للحصول على الطاقة
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ًمثــل مزيــل طـــلاء الأظــافر ومزيـــل الطــلاء ومزيـــل الــورنيش علـــى الأســيتون، كمـــا يــستخدم أيـــضا 
  .)١٤(صنيع البلاستيك ومخففات الطلاء والمنسوجاتلت

ف أو الحلــق ـــــن أو الأنـــــيـــج العـــــيــى تهـــــون إلــــيتــرة الأســــيمكــن أن يــؤدى التعــرض لأبخو
 علـى الأسـيتون مــن ى يحتـوى بعـض الأشـخاص مزيـل طــلاء الأظـافر الـذوقـد يستنـشق. أو الجلـد

وذلـك لأن مزيـل طـلاء الأظـافر يمكـن أن يـر للغايـة، القيـام بـذلك أمـر خطو". النـشوة"أجـل تحقيـق 
ًأضـرارا خطيـرة بـالكلى والكبـد هـذه المـواد الكيميائيـة يمكـن أن تلحـق ًيحتوى أيضا علـى الكحـول، و

 .)١٥(ىوالدماغ والجهاز العصب

   : البنزين-٤
هـو و . الهـواء بـسرعة كبيـرةىيتبخر فو ،  حلوةعبارة عن هيدروكربون سائل عديم اللون ذو رائحة

 مـــن كـــل مـــن العمليـــات الطبيعيـــة والأنـــشطة نـــتجتُ ،مـــادة كيميائيـــة مـــستخدمة علـــى نطـــاق واســـع
ويعد البنزين ودخان السجائر مصدرين رئيسيين لتعرض الإنسان للبنزين، حيث يتعرض . البشرية

يصنف البنزين علـى أنـه مـادة مـسرطنة  و.الإنسان للبنزين من كل من التدخين السلبى والإيجابى
تم يـو.  مـادة كيميائيـة مـن حيـث حجـم الإنتـاج٢٠ضـمن أفـضل ُنسان، بالرغم من أنه يعـد مـن للإ

استخدام البنزين فـى صـناعة إيثيـل البنـزين، والـستايرين، والأنيلـين، والهيكـسان الحلقـى، والفينـول، 
على كلوروبنزين، والأسيتون، ومواد أولية بسيطة أخرى، فمن المرجح أن يتم العثور الووالتولوين، 

  . )١٦(ولكن بنسب ضئيلةالبنزين فى الكواشف والمذيبات الأخرى، 
فــــالبنزين قابــــل ، ىيمكـــن أن يــــسبب استنـــشاق البنــــزين النعــــاس والدوخـــة وفقــــدان الـــوعو

وعلى هذا النحو، يعبر البنزين بسهولة . للذوبان فى الدهون وسريع التبخر فى درجة حرارة الغرفة
ُ طريق دوران الدم فى الأوعية الرئوية، حيـث يمـتص حـوالى الأغشية الرئوية ويتم امتصاصه عن

ًيمكـــن أيـــضا امتـــصاص البنـــزين كمـــا . ٪ مـــن البنـــزين المستنـــشق بـــسرعة مـــن خـــلال الـــرئتين٥٠
٪ من البنزين المبتلع مـن خـلال ٩٠ يتم امتصاص أكثر من ى، حيثبسهولة من الجهاز الهضم

ينتـــشر البنـــزين  و. عـــن طريـــق الجلـــدضـــئيلة نـــسبة البنـــزين بُى، فـــى حـــين يمـــتصالجهـــاز الهـــضم
تــم .  الأنــسجة الدهنيــة والعــصبيةى جميــع أنحــاء الجــسم ويميــل إلــى التــراكم فــىالممــتص بــسرعة فــ

 ويمكـــن أن يـــسبب . نخـــاع العظـــام والكبـــد والكلـــى والـــرئتين والطحـــالىًاكتـــشاف البنـــزين أيـــضا فـــ
   .)١٧( المتلف  لنخاع العظام لتأثيرهالتعرض للبنزين على المدى الطويل فقر الدم وسرطان الدم
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ثانيا
ً

  الهدف من الدراسة: 
علـــى نطـــاق واســـع فـــى منتجـــات عديـــدة ) المستنـــشقات (المتطـــايرةيـــتم اســـتخدام المـــواد الكيميائيـــة 

، والــدهانات مثــل المــواد اللاصــقة، فــى الــصناعة، وفــى المنــازل، وأمــاكن العمــلشــائعة الاســتخدام 
 ،لبنزينضــمن مكوناتهــا علــى مــواد خطــرة كــاتــى تحتــوى  الومــزيلات ومخففــات الطــلاء، وغيرهــا،

 الدراسـات نـدرةًنظرا لو.  عملية التصنيعى ف أو مخاليطها،إلخ...ان، والأسيتون، والهيكسوالتولوين
 هـــذه إجـــراء، فقـــد تـــم لمثـــل هـــذه المـــواد فـــى مـــصر) الاستنـــشاق المتعمـــد(المتعمـــد تعـــرض الحـــول 

مخــاليط بعــض أحــد أو عنــد استنــشاق  ىالمهنــغيــر  لتعــرضالآثــار الــسمية لالدراســة بهــدف تقيــيم 
 تجــرى علــى مــواد لمستنــشقاته؛ حيــث إن معظــم اختبــارات ســمية اوتقيــيم مخــاطر، هــذه المــذيبات

بــالرغم مــن وصــف و.  المــذيبات عنــد استنــشاقها كمخــاليط تــأثيرُلا يعــرف ســوى القليــل عــننقيــة، و
 الآثـار الفـسيولوجية مـع وافـقها، قد لا تتالمستنشقات حسب الفئات الرئيسية أو المحددة المكونة ل

   . هذه الآثار بسبب المواد الأخرى المضافة فى المنتج التجارىحدثمادة محددة فقط، بل قد ت
 لكل لاستنشاق المتعمدل تقييم الآثار السمية  إلىتهدف الدراسة الحالية فى هذا السياق،و  

فـى ا ًالأكثـر شـيوع  باعتبارهمـا، والبنـزين)نمخلوط مـن التولـوين، والهيكـسان، والأسـيتو (لكلها من
، مــن خــلال قيــاس بعــض الوظــائف الحيويــة للمتعــاطينعلــى فــى مــصر، " تعــاطى المستنــشقات"

 ، والنــــورابينفرين"Dopamine" الــــدوبامينو، ""Serotonin  الــــسيروتونينبلازمــــا الــــدم مــــن معــــدلات
"Norepinephrine" وعامــــــل نخــــــر الــــــورم ،)Tumor Necrosis Factor( ،٦-انترلــــــوكين و 

(Interleukin-6)، ٣-كاســـــــــــــباسو Caspase-3)( ، التـــــــــــــالف"والحمـــــــــــــض النـــــــــــــووى المتأكـــــــــــــسد "    
)Oxidative DNA Damage( ،فحـص الحمـض النـووىو (DNA Comet Assay). وذلـك لتـوفير 

للمــساعدة فــى تــشخيص  والأضــرار الــصحية المرتبطــة بــه،المستنــشقات  ســتخداماعــن معلومــات 
   .ليتسنى علاجها بفعاليةالمذيبات هذه  بالتسمم الحاد

ثالثا
ً

  الأدوات والطرق المستخدمة: 
  :)(Test Group عينة البحث -١

 ٢٢قوامهـــا  عـــشوائية مـــن الـــذكور عينـــةمـــن  (EDTA)علـــى مـــانع الـــتجلط تــم تجميـــع عينـــات دم 
الكلــه استنــشاق نتيجــة الحــاد  مــن المــصابين بالتــسمم ً عامــا٢١ و١٥تتــراوح أعمــارهم بــين مفــردة، 

عــــة ، ممــــن دخلـــوا مركــــز الـــسموم البيئيــــة والأكلينيكيـــة بجام) مفـــردة١٠(أو البنــــزين )  مفـــردة١٢(
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ًوفقـــا للمبـــادئ التوجيهيـــة والمعـــايير الأخلاقيـــة للجنـــة ،  خـــلال فتـــرة جمـــع العينـــات للبحـــث∗القـــاهرة
  .ث المؤسسيةوالبح

تقـسيمها قـائق، و د١٠باستخدام جهاز طرد مركزى مبـرد لمـدة  تم فصل بلازما الدمقد و
 درجــة مئويــة لحــين ٢٠ –، وتخزينهــا فــى درجــة حــرارة(Eppendorf Tubes) فــى أنابيــب صــغيرة

   . إجراء القياسات المعملية

 :(Control Group) اRموعة الضابطة -٢

، ً عامـا٢١-١٨ فـى المرحلـة العمريـة مـن  أفـراد مـن الـذكور الأصـحاء١٠تم أخـذ عينـات دم مـن 
ً مــن بنـــك الــدم التـــابع لمستــشفيات جامعــة القـــاهرة، والــذين لـــم يتعرضــوا أبـــدا مــن المتبــرعين بالـــدم

  . كمجموعة ضابطةهمتم استخدامحيث  ؛ أو البنزينالكلهلاستنشاق 

  :∗ القياسات المعملية-٣
ًجهــاز اليــزا، وفقــا لتعليمــات فــى بلازمــا الــدم باســتخدام  "Dopamine"لــدوبامين قيــاس محتــوى ا - 

  .)١٨()Abnova(الشركة المصنعة 
ًباســـتخدام جهـــاز اليـــزا، وفقـــا فـــى بلازمـــا الـــدم  "Norepinephrine" رٕابينفرينلنـــوقيـــاس محتـــوى ا - 

  .)١٩()Abnova(لتعليمات الشركة المصنعة 
تعليمـات ًجهـاز اليـزا، وفقـا ل الـدم باسـتخدام بلازمـافى  "Serotonin"سيروتونين لقياس محتوى ا - 

  .)٢٠()Enzo Life Sciences(لشركة المصنعة ا
ً فــى بلازمــا الــدم باســتخدام جهــاز اليــزا، وفقــا "TNF-α"لفــا أ -قيــاس محتــوى عامــل نخــر الــورم - 

  .)٢١().Phoenix Pharmaceuticals, Inc (لتعليمات الشركة المصنعة
ـــوكين -  ـــا لتعليمـــات "IL-6" ٦-قيـــاس محتـــوى انترل ـــزا، وفق ـــدم باســـتخدام جهـــاز الي ً فـــى بلازمـــا ال

  .)٢٢()Thermo Scientific (الشركة المصنعة
ً فى بلازما الـدم باسـتخدام جهـاز اليـزا، وفقـا لتعليمـات "Caspase-3" ٣-سقياس محتوى كاسبا - 

  .)٢٣()invitrogen (الشركة المصنعة

                                                           

مركز السموم البيئية والأكلينيكية، جامعة عضوا البحث، رة نجلاء النبراوى، قام بجمع العينات كل من الدكتورة نشوى المهدى والدكتو ∗
  .القاهرة

أمانى عبد الحكيم عضو البحث، مصلحة الطب . تم إجراء القياسات المعملية بمعھد بحوث التناسليات الحيوانية بالھرم، من خ_ل د ∗
  .الشرعى
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، ("hydroxydeoxyguanosine:"8-OHdG Quantitation-8) قيـاس الحمـض النـووى المتأكـسد - 
 ,Cell Bio Labs)كة المــصنعةًفــى بلازمــا الــدم باســتخدام جهــاز اليــزا، وفقــا لتعليمــات الــشر

Inc.))٢٤(.  
  .)٢٥(Peggy and Judit, 2006بطريقة  "DNA Comet Assay" فحص الحمض النووى - 

  : التحليل الإحصائى-٤
وتـــم التعبيـــر عـــن . )٢٦("ANOVA"تـــم تحليـــل البيانـــات باســـتخدام تحليـــل التبـــاين أحـــادى الاتجـــاه 

، وتـم اعتبـار المـستوى ذا دلالـة (SD)يـارى  الانحـراف المع+) mean(البيانات على أنها متوسـط 
  .P≤ 0.05إحصائية عند 

رابعا
ً

   النتائج:
 الكلــــهكــــل مــــن التــــسمم الحــــاد ب تــــأثير إلــــى أن) ١(تــــشير النتــــائج الموضــــحة بالجــــدول رقــــم  -١

ــــــــدوبامينو ــــــــاع فــــــــى معــــــــدل ال ــــــــى ارتف ــــــــورابينفرين )Dopamine (البنــــــــزين، قــــــــد أدى إل ، والن
)Norepnephrine( ًارتفاعــــا معنويــــا  مقارنــــة بالمجموعــــة الــــضابطة، وكــــان فــــى بلازمــــا الــــدم ً

انخفــاض ًوجــاء هــذا الارتفــاع مــصحوبا ب. علــى التــوالى )P≤ 0.001( ،)P≤ 0.05(ًملحوظـا 
 مقارنـة بالمجموعـة )Serotonin( فى معدل بلازمـا الـدم مـن الـسيروتونين) P≤ 0.01 (ملحوظ

  .الضابطة
Table (1): Effect of  Kolla and Benzene Acute Toxicity on Plasma Levels of Dopamine, 

Norepinephrine and Serotonin. 

Serotonin Norepnephrine Dopamine 

ng/ml pg/ml pg/ml 

Parameters 
 

Conditions 

52± 4.3 119.5± 6.8 30± 2.1 
Control group 

Mean+ SD 

17.43±1.2 
0.01 

193.39± 9.6 
0.05 

150.73± 8.8 
0.001 

Kolla group 
Mean+ SD 

P≤ 

15.33± 1.12 
0.01 

181.47± 9.4 
0.05 

150.47± 9.1 
0.001 

Benzene group 
Mean+ SD 

P≤ 

ى الناتج من تـأثير التـسمم الحـاد لكـل مـن مقدار تلف الحمض النوو) ٢(يوضح الجدول رقم  -٢
 باســتخدام طريقــة الكوميــت  النتــائج التــى تــم الحـصول عليهــاوذلــك مــن خـلال، نــزينالبوالكلـه 
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تعكــس كثافــة ذيــل المــذنب مقارنــة بــالرأس مــدى تلــف و. DNA Comet Assay") "المــذنب(
الحمــض النــووى؛ حيــث يحتــوى رأس المــذنب علــى الحمــض النــووى عــالى الــوزن الجزيئــى، 

   .بينما يحتوى ذيل المذنب على أجزاء الحمض النووى التالف المهاجر خارج الخلية
نــــسبة  ميكرومتــــر و١,٢٥ب طــــول ذيــــل المــــذنوقــــد أظهــــرت نتــــائج المجموعــــة الــــضابطة أن 

 أما فى مجموعة الكله . وحدة١,٧٣، وكان معدل التلف  ٪١,٣٣ذيل الالحمض النووى فى 
، وزاد معـدل التلـف ٪٣,٤٦ ميكرومتر ونسبة الحمـض النـووى ٣,٤٤فبلغ طول ذيل المذنب 

وفـى مجموعـة البنـزين كـان التلـف أكثـر شـدة؛ حيـث ). P≤ 0.01(، بزيـادة معنويـة ١١,٦إلى 
، وزاد معـدل التلـف ٪٤,٩٨ ميكرومتـر ونـسبة الحمـض النـووى ٤,٩١ طول ذيل المـذنب بلغ

  ).P≤ 0.001(، بزيادة معنوية ٢٤,٥٤إلى 
Table (2): Effect of   Kolla and Benzene Acute Toxicity on Plasma DNA Using Comet 

Assay. 

Tail moment 
Unit 

Tail DNA% 
(B) 

Tail length 
µm (A) 

Parameters 
 

Conditions 

1.73± 0.04 1.33± 0.02 1.25±0.012 
Control group 

Mean+ SD 

11.60± 0.93 3.46± 0.52 3.44± 0.6  
Kolla group 
Mean+ SD 

0.01 0.05 0.05 P≤ 

24.54± 1.2 4.98± 0.47 4.91± 0.54 
Benzene group 

Mean+ SD 
 

0.001 0.01 0.01 P≤ 

                A: Mean tail length in 50 cells     B: Mean tail DNA% in 50 cells. 

                   A X B = Tail moment (Rate of DNA damage). 

علـى محتـوى بلازمـا الـدم كل من التأثير السمى الحـاد للكلـه والبنـزين ) ٣(ضح جدول رقم يو -٣
ـــــأ هيدروكـــــسى دى -٨مـــــن  ؛ )Caspase-3 (٣-، والكاســـــباس)OHdG-8 (زينووكـــــسى جوان

ـــوعـــمــمقارنــة بالمج  معــدلهما بنــسبة كبيــرةحيــث زاد ً، وكــان البنــزين الأشــد تــأثيرا ةــطــة الــضابــ
)P≤ 0.001( تليه الكله ،)P≤ 0.01.( 
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Table (3): Effect of Kolla and Benzene Acute Toxicity on Plasma 8-OHdG and 

Caspase-3. 

Caspase-3 8-OHdG  

ng/ml ng/ml 

Parameters 
 
Conditions 

0.32± 0.01 2.31± 0.14 
Control group 

Mean+ SD 

1.59± 0.021 
0.01 

6.36± 0.33 
0.01 

Kolla group 
Mean+ SD 

P≤ 

1.71± 0.023 
0.001 

8.54± 0.42 
0.001 

Benzene group 
Mean+ SD 

P≤ 

 ٦-نترلـوكينوٕاTNF-α" "عامل نخر الورم (زيادة معدلات السيتوكين ) ٤(يظهر الجدول رقم  -٤
IL-6" ("ة البنـزين ــــوعـــمـــة الكلـه ومجـــوعــمـــن مجــــزيادة ملحوظة فى بلازمـا الـدم لكـل م)P≤ 

  .، مقارنة بالمجموعة الضابطة)0.001
Table (4): Effect of Kolla and Benzene Acute Toxicity on Plasma TNF-α and IL-6. 

IL-6 TNF-α  

pg/ml pg/ml 

Parameters 
 

Conditions 

16.4± 1.2 29.4± 1.7  
Control group 

Mean+ SD 

167.6± 3.72 
0.001  

233.9± 5.8 
0.001  

Kolla group 
Mean+ SD 

P≤ 

179± 4.0 
0.001  

279.58± 7.3 
0.001 

Benzene group 
Mean+ SD 

P≤ 

خامسا
ً

 مناقشة النتائج: 
تعــــرض للمــــذيبات العــــضوية فــــى التــــأثيرات الــــسمية العــــصبية الحــــادة للتــــشير الدراســــات إلــــى أن 

فقــد وجــد أن التــأثيرات الــسمية الحــادة لاستنــشاق المــذيبات .  متــشابهةالتجــاربوحيوانــات الإنــسان 
 أى التخــدير، تثبــيط -الإنــسانالتــى لوحظــت فــى حيوانــات التجــارب تعكــس تلــك التــى تظهــر عنــد 

 أدى التعـرض ًيـضا،أ. ، توقـف التـنفس، فقـدان الـوعى، والمـوت)CNS(الجهاز العصبى المركزى 
الحــاد التجريبــى للمتطــوعين لمــذيب عــضوى واحــد أو عــدة مــذيبات عــضوية إلــى إعاقــة الوظيفــة 



 

 

٨٧

ت رد الفعـل ــــم قياسـها بوقـــ ت، والتـى(Psychomotor Function Impairment)ة عـصبيالحركيـة ال
 المخـدرة لجميـع كمـا لـوحظ أن التـأثيرات .أو المهـارة اليدويـة أو الاتـساق الحركـى أو تـوازن الجـسم

شـائعة فـى التركيـزات العاليـة، وتـؤدى إلـى زيـادة ) بغض النظر عـن التركيـب الكيميـائى(المذيبات 
المرتبطة بالجهاز العصبى المركـزى، وذلـك فـى التركيـزات التـى تزيـد  حدوث العديد من الأعراض
تــراوح مــن  وقــد يتــسبب استنــشاق العمـال للمــذيبات فــى حـدوث آثــار ت.عـن حــدود التعــرض المهنـى

التــــسمم الــــشبيه بــــالكحول إلــــى التخــــدير والوفــــاة مــــن فــــشل الجهــــاز التنفــــسى، مــــع مجموعــــة مــــن 
ويبـــدو أن  .الأعـــراض الوســـيطة التـــى تـــشمل النعـــاس والـــصداع والدوخـــة وعـــسر الهـــضم والغثيـــان

التأثيرات العكسية الحادة للتعرض للمذيبات العضوية فـى الإنـسان ناتجـة عـن خـصائص المركـب 
  .)٢٧()Parent Compound(الأم 

 النـــاتج عـــن إدمـــان )Acute Toxicity (وفـــى الدراســـة الحاليـــة، نجـــد أن التـــسمم الحـــاد
، والبنـــزين قـــد أدى إلـــى زيـــادة )١: الأســـيتون/ ١: الهيكـــسان/ ٤: التولـــوين(الكلـــه : المستنـــشقات

سيروتونين ٕمعدلات بلازما الدم من الدوبامين والنورابينفرين، فى حين أدى إلى انخفـاض معـدل الـ
  .فى بلازما الدم

للمـذيبات علـى الجهـاز العـصبى المباشر الحاد إلى التأثير السمى ُهذه التغيرات وترجع 
المركــزى، حيــث أولئــك الــذين يستنــشقون عــن عمــد مــذيبات متطــايرة، عــادة مــا يعرضــون أنفــسهم 

ـــرة قـــصيرة  ء فـــى  جـــز١٥٠٠٠لتركيـــزات بخـــار عاليـــة للغايـــة، تـــصل إلـــى )  دقيقـــة١٥حـــوالى(لفت
  . )٢٨(المليون

ويـــسهم عـــدد مـــن العوامـــل فـــى التـــأثيرات الحـــادة للمـــذيبات العـــضوية، فخـــلال المراحـــل 
الأولـــى لامتـــصاص جرعـــة مستنـــشقة مـــن أبخـــرة المـــذيبات، يـــرتبط توزيعهـــا علـــى أعـــضاء الجـــسم 

عــلاوة علـــى ذلــك، تتـــراكم . المختلفــة بتـــدفق الــدم، ونتيجـــة لــذلك يكـــون دخولهــا إلـــى المــخ بـــسرعة
يبات العـــضوية فـــى الأنـــسجة التـــى تحتـــوى علـــى نـــسبة عاليـــة مـــن الـــدهون، بـــسبب طبيعتهـــا المـــذ

المحبــة للــدهون، ممــا يجعــل المــخ والأعــصاب مــستودعات محتملــة لهــذه المركبــات، وفــى بعــض 
  . )٢٩(السامة) نواتج الأيض(الحالات، لمستقلباتها 

التولـــوين،  (عـــضويةجـــاءت نتـــائج الدراســـات الخاصـــة بتـــأثير استنـــشاق المـــذيبات القـــد و
 متعارضــة، حيــث يــشير  فــى المــخ علــى الموصــلات العــصبية الــدوبامين والــسيروتونين)والبنــزين

) نـواتج الأيـض(بعضها إلى انخفاض معدل اطلاق الدوبامين خارج الخلايا وانخفـاض مـستقلباته 



 

 

٨٨

رين وزيـــادة ٕمـــع زيـــادة إفـــراز الـــسيروتونين، وبالتـــالى انخفـــاض معـــدل هرمـــون الـــدوبامين والنـــورابينف
إلى أن التعرض الحاد للإنسان أخرى أشارت دراسات   حين، وفى)٣٠(السيروتونين فى بلازما الدم

وحيوانــــات التجــــارب إلــــى المــــذيبات المتطــــايرة يــــؤدى إلــــى زيــــادة الكاتيكولامينــــات فــــى المــــخ، وأن 
 تعتمـــد علـــى وأن هـــذه الزيـــادةيـــؤدى إلـــى زيـــادة الــدوبامين ) المكـــون الرئيـــسى فـــى الكلــه(لتولــوين ا

، فكلمــــــا زاد تركيـــــــز الجرعــــــة المستنــــــشقة زاد اطــــــلاق الـــــــدوبامين )الجرعــــــة(الكميــــــة المستنــــــشقة 
ًوالنــورابينفرين فــى المــخ، وينطبــق هــذا أيــضا علــى البنــزين،  حيــث تغييــرت مــستويات النــوربينفرين ٕ

كولامين وبالتــالى يــتم تحفيــز إطــلاق الكــاتي .والــدوبامين والــسيروتونين فــى منــاطق المــخ المختلفــة
، ويعـــزز هــــذه النتيجــــة  والــــدوبامينإبينفرين والنـــورالإبينفــــرينالبلازمــــا مـــن ز الطرفـــى وزيــــادة تركيـــ

 وتتفــــق التقــــارير الــــسابقة فــــى أن استنــــشاق .)٣١(انخفــــاض معــــدل الــــسيروتونين فــــى بلازمــــا الــــدم
المـخ المذيبات يعمل على تغيير معدل إطـلاق الناقـل العـصبى الـدوبامين ومـستقلباته فـى منـاطق 

 .)٣٢(مرات التعرض على كثافة وعدد يعتمد ُ، وتغيرها بالزيادة أو النقصان المختلفة
بعــــــد  المــــــذيبات العــــــضوية  إلــــــى أن)٣٣(وقـــــد أشــــــار تقريــــــر لمنظمــــــة الــــــصحة العالميـــــة

 ى، أو تتـراكم فـ) الكبـدى فـى يحدث بشكل أساسـىالذ (الحيوىلعملية التحول امتصاصها تخضع 
 ى فــىيتكــون التمثيــل الغــذائو. ى الجهــاز العــصبىمثــل تلــك الموجــودة فــالأنــسجة الغنيــة بالــدهون 

أوكــسيديز متعــدد ســيتوكروم الكبــد بــشكل عــام مــن تفــاعلات مؤكــسدة يــتم تحفيزهــا بواســطة نظــام 
 ،ً متبوعـــا بـــالاقتران مـــع حمـــض الجلوكورونيـــك أو الجلوتـــاثيون أو الجلايـــسين)P-450( الوظـــائف
 ى مــن خــلال تكــوين مركبــات قابلــة للــذوبان فــىمــذيب العــضو عــادة إزالــة الــسموم مــن الحيــث يــتم
ً أيـضا نـواتج ىومـع ذلـك، قـد ينـتج التمثيـل الغـذائ.  تفرز عن طريق البول أو الـصفراءىالماء والت

 قـادرة )المـستقلبات(النـواتج هـذه  وتكـون .ىوسيطة تفاعليـة تكـون أكثـر سـمية مـن المركـب الأصـل
 وزى الريبــىمثــل البروتينــات والحمــض النــوو(كبيــرة الأساســية ًعلــى الارتبــاط تــساهميا بالجزيئــات ال

يُعتقـــد أن هــذا النـــوع مــن التنـــشيط . وتنـــتج تــأثيرات ســامة) ى دى أوكـــسى ريبــوزىوالحمــض النــوو
ً، وهـــو الأكثـــر انتـــشارا فـــى الأنـــسجة P-448)(الأيـــضى للمـــذيبات يـــتم بوســـاطة نظـــام الـــسيتوكروم 

  .خارج الكبد
لبيولوجيــة للتعــرض للبنــزين علــى نطــاق واســع فــى الإنــسان تمــت دراســة التــأثيرات اوقــد 

تــشير الدراسـات إلــى أن البنـزين الممــتص يتــوزع فـى عــدة أجــزاء وفـى نمــاذج حيوانـات التجــارب، و
ويتحـول البنـزين .  ونخاع العظـاميتم تخزين المركب الأم بشكل تفضيلى فى الدهونو. من الجسم
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حيـث إن ، )بنـزين الفينـول والكـاتيكول والهيـدروكينونمـستقلبات ال(إلى نواتج تسمى نواتج الأيـض 
وتشير الأدلة  إلـى أن أكـسدة البنـزين . استقلاب البنزين ضرورى لتطور التأثيرات السامة للمركب

   .)٣٤( فى الكبد هى الخطوة الأولى فى بدء تسمم البنزين(CYP2E1)بواسطة 
أو مـستقلباته / أن البنـزين وتشير البيانات من كل من الإنسان وحيوانات التجارب إلى 

سام للجينات، بما فى ذلك الانحرافـات الـصبغية والكروماتيديـة، والتبـادلات الكروماتيديـة الـشقيقة، 
قــد ينــتج عــن البنــزين كمــا . والنــواة الدقيقــة، فــى الخلايــا الليمفاويــة المحيطيــة وخلايــا نخــاع العظــم

 دورة ىًيضا أن تشارك مستقلبات البنزين فيمكن أو ، الأنسجة المستهدفةى فتأكسدىًأيضا إجهاد 
 يمكن أن ىالت) الشوارد الحرة( إلى إنتاج أنواع الأكسجين التفاعلية ىالأكسدة والاختزال، مما يؤد

 والحمـــض وزىالبروتينـــات والحمـــض النـــووى الريبـــ: ، مثـــلًتتفاعـــل أيـــضا مـــع المكونـــات الجزيئيـــة
هـذا يتفـق مـع نتـائج الدراسـة حمـض النـووى، وتـؤدى إلـى تلـف ال، و)٣٥(النووى دى أوكـسى ريبـوزى

  .الحالية
 التولوين أثبتت الدراسات أنأما بالنسبة للكله، حيث المادة الأساسية هى التولوين، فقد 

، بمجرد امتصاصه، يتم توزيعه على الأعضاء الغنيـة بالـدهون وبسرعة من خلال الرئتينيمتص 
ـــسيتوكروم  الكبـــد ىفـــ) ٪٩٥( اســـتقلاب معظـــم التولـــوين المستنـــشق ويـــتم ـــى ) (P-450خـــلال ال إل

ــــذ ــــك، وال ــــك مــــع الجلايــــسين لتكــــوين حمــــض يتفاعــــل ىكحــــول البنزيــــل وحمــــض البنزوي  بعــــد ذل
 عــدد كبيــر مــن ىســمية جينيــة فــأى  ومــستقلباته  بمفــردهُلــم يظهــر التولــوينلكــن و. )٣٦(الهيبوريــك

 أن التعــرض لخلــيط مــن  مــن الواضــح ولكــن.)٣٧( الدراســات مــع أو بــدون تنــشيط التمثيــل الغــذائى
   .بمفردهالمذيبات قد ينتج تأثيرات مختلفة عن تلك التى لوحظت مع التولوين 

فقــد أثبتــت ،  بالإضــافة إلــى التولــوينتتكــون مــن الهيكــسان والأســيتونوحيــث إن الكلــه 
 مـادة سـامة للأعـصاب البـشرية تـؤدى إلـى حـدوث اعـتلال  (n- hexane)الدراسـات أن الهيكـسان

و حركــى طرفــى لــدى العمــال الــذين يستنــشقون بــشكل مــزمن تركيــزات عاليــة فــى عــصبى حــسى أ
ــــه "Hexanedione-2,5"هيكــــسانديون  -٥،٢ أن ُمكــــان العمــــل، ويعتقــــد ، وهــــو منــــتج اســــتقلابى ل

 الطرفيـةعـتلال الأعـصاب اول عـن ئمـس وهـوإمكانات سمية عصبية أكبر من المركب الأصلى، 
-٢،٥(، والهيكــسان )حمــض الهيبيوريــك(قلاب التولــوين  وقــد عثــر علــى نــواتج اســت.)٣٨(نللإنــسا
أمـــا بالنـــسبة . )٣٩(ن لهـــذين المـــذيبين فـــى مكـــان العمـــليفـــى بـــول العمـــال المعرضـــ) ديوننهيكـــسا

، )الـــدموع(فقـــد أظهـــرت التعرضـــات البـــشرية تهـــيج الأغـــشية المخاطيـــة، وتهـــيج العـــين  للأســـيتون
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ولكــن . حــالات قليلــة مــن التــسمم الــصناعىوســيلان اللعــاب، والدوخــة، ولــم يــتم الإبــلاغ إلا عــن 
الأسيتون، الميثيل إيثيل كيتون، وميثيل (هناك بعض الأدلة على أن الكيتونات شائعة الاستخدام 

وقـد أثبتـت الدراسـات أن . )٤٠(كـسان والمـذيبات الأخـرىي ه-نقد يقويـان سـمية ) أيزوبوتيل كيتون
ت أخــرى مثـل الهيكــسان والأســيتون والــزيلين مخـاليط المــذيبات التــى تحتــوى علـى التولــوين ومــذيبا

ٕوالميثيـل إيثيــل كيتــون، أو بعـض منهــا، لهــا سـمية تــؤدى إلــى تلـف الكروموســومات والــى الأكــسدة 
ًالتــى قــد تلعــب دورا مهمــا فــى تنــشيط الجينــات المــسرطنة الأوليــة المؤهبــة للتحــول ون لــدهالفوقيــة ل ً

  .اسة الحالية، وهو ما يتوافق مع نتائج الدر)٤١(إلى ورم خبيث
لنــووى الــذى تــم قياســه بفحــص وفــى الدراســة الحاليــة، أظهــرت النتــائج  تلــف الحمــض ا

ً فـى مجمـوعتى الكلـة والبنـزين، وكـان التلـف أكثـر شـدة ووضـوحا  (DNA Comet Assay)المذنب
  .فى مجموعة البنزين

 ديوكـسى ٢- هيدروكـسى-٨ عن طريق قياس وىًكما تم أيضا تقييم تلف الحمض النو
، وهــو واحـــد مــن بـــين أنــواع عديــدة مـــن الحمــض النـــووى المتأكــسد، ويعـــد )OHdG-8(ن وزيانــجو

، ويتكون عن طريق إضافة هيدروكسى وجوده علامة بيولولوجية لتلف الحمض النووى التأكسدى
(OH) فى موضع الكربون (C-8)وهـو مكـون فـسيولوجى ي من ديوكسى جوانـوزين ،ُ عـزز بواسـطة ُ

وقـد أظهـرت نتـائج الدراسـة الحاليـة زيـادة كبيـرة فـى معدلاتـه فـى مجموعـة . المسرطنات الكيميائيـة
 هذه النتـائج تأتى و.مقارنة بالمجموعة الضابطة) P≤ 0.01 (مجموعة الكلهو) P≤ 0.001(البنزين 

تـــأتى هـــذه النتـــائج كمـــا . عـــززة لهـــام وتلـــف الحمـــض النـــووى بطريقـــة الكوميـــتمتوافقـــة مـــع نتـــائج 
ئج دراســـة لتقيـــيم تلـــف الحمـــض النـــووى التأكـــسدى فـــى العمـــال المعرضـــين نتـــا مـــعًأيـــضا متوافقـــة 

الارتفــاع  وكــان هــذا) OHdG-8(لاستنــشاق البنــزين والتولــوين، حيــث وجــد ارتفــاع فــى مــستويات 
بتركيز البنـزين فـى هـواء مكـان العمـل، وأن الزيـادات كانـت كبيـرة فـى مجموعـات التعـرض مرتبط 

، بــل زاد مــن )OHdG-8( تعــرض للتولــوين لــم يغيــر مــستوياتالمتوســطة والعاليــة، فــى حــين أن ال
ًتكــوين النويــات الــصغيرة، وهــو مقيــاس لتلــف الحمــض النــووى، وكــان التلــف مرتبطــا بــالتركيزات 

هيكـــسان  -ن( ويـــشير تنـــوع اســـتجابات التولـــوين إلـــى المـــواد الأخـــرى المـــضافة إليـــه .)٤٢(العاليـــة
  ).والأسيتون

 ، وهـو أحـد وسـطاء"بروتيـاز" فى عائلـة اً عضو(Caspase-3) ٣-الكاسباسبروتين يُعد 
ًيلعب التنشيط المتسلسل للكاسـبيز دورا رئيـسيا فـى تحفيـز و (Apoptosis)" موت الخلايا المبرمج" ً
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الانقـــسام المحـــدد للعديـــد مـــن البروتينـــات الخلويـــة الرئيـــسية، ولا غنـــى عنـــه لتكثيـــف الكرومـــاتين 
ً، يعـد ضـروريا لعمليـات معينـة مرتبطـة ىوبالتـال. لخلايـاوتجزئة الحمض النووى فى جميع أنـواع ا

ً وقــد ســجلت الدراســة الحاليــة ارتفاعــا ملحوظــا فــى .)٤٣( المبــرمجوٕاخــضاعها للمــوتبتفكيــك الخليــة  ً
، وهـذا يتوافـق مـع )P≤ 0.01(، والكلـه )P≤ 0.001( عنـد التعـرض للبنـزين يزفاعليـة نـشاط الكاسـب

 إلـى أدىقـد  من البنـزين أدنى تركيزالذين أشاروا إلى أن ) ٤٤(" ".FatemehZolghadr,et al دراسة
مــن ناحيــة أخــرى، و.  خــلال الــساعات الأولــى مــن التعــرض٣/٧ نــشاط كاســباس ىأكبــر زيــادة فــ
 ٢٤كيزات أعلى من البنزين ومستقلباته إلى مـوت الخلايـا بعـد  تعرض الخلايا لترىيمكن أن يؤد

 Ufuk" كمــا ذكــر. مــن خــلال مــسارات مــوت الخلايــا المبـرمجىسـاعة مــن التعــرض بــشكل رئيــس
Taş, et al.")زاد بـشكل ملحـوظ فـى الأنـسجة المعرضـة للتولـوين، فقـد  ٣-الكاسـباس أن نـشاط )٤٥

مـوت الخلايـا "زيـادة كبيـرة فـى إلـى  يـؤدى  ممـا،٣-الكاسباسثبت أن التولوين يسبب زيادة نشاط 
  . فى العديد من أنواع الأنسجة"المبرمج

 عامــل نخــر الــورم(عــدلات الــسيتوكين ظهــر الدراســة الحاليــة زيــادة مُوفــى الــسياق ذاتــه ت
""TNF-α ٦-وٕانترلـــــوكين IL-6" (" زيـــــادة ملحوظـــــة فـــــى بلازمـــــا الـــــدم لكـــــل مـــــن مجموعـــــة الكلـــــه

  .، مقارنة بالمجموعة الضابطة)P≤ 0.001(زين ومجموعة البن
 ىًهــــو ســــيتوكين متعــــدد الوظــــائف يلعــــب أدوارا مهمــــة فــــ TNF-α""عامــــل نخــــر الــــورم و

باعتبـــاره الـــسيتوكين و. الأحـــداث الخلويـــة المتنوعـــة مثـــل بقـــاء الخليـــة وانتـــشارها والتمـــايز والمـــوت
 قــد تكـــون ىيــا الالتهابيــة، والتـــالمؤيــد للالتهابــات، يـــتم إفــراز عامــل نخـــر الــورم عــن طريـــق الخلا

 للالتهابـات، فـإن عـزز المىباعتبـاره الـسيتوكين الرئيـسو.  التـسرطن المـرتبط بالالتهـابىمتورطة ف
 الواقـع، أظهـرت التقـارير الحديثـة أن ىفـ.  للـورمىعامل نخر الورم قادر على العمل كمحفز داخل

، والبقاء، والانتشار، والغزو، ىلخلوالتحول ا:  جميع جوانب التسرطنىعامل نخر الورم متورط ف
المحفـز الرئيـسى لإنتـاج بروتينـات  (IL-6) ٦-انترلـوكينويعتبر . وتكوين الأوعية، والورم الخبيث

، بينمــا تــؤثر الــسيتوكينات الأخــرى علــى المجموعــات (Acute Phase Proteins) المرحلــة الحــادة
فــى تفــاعلات المرحلــة الحــادة فحــسب،  ٦-انترلــوكينلا يتــسبب و. الفرعيــة لبروتينــات الطــور الحــاد

  ذلـك تمـايز الخلايـاىًبل يؤدى أيضا إلى تطوير استجابات مناعية خلوية وخلطية محـددة، بمـا فـ
 ا التائيـةـــلايــط الخـــيــى وتنـشــــن المناعـــيــولــيــراز الجلوبــــٕة، وافـــلـــة المرحـــ فـى نهاي(B Cells) البائيـة
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(T Cells)، ٦-، حيـث إن انترلـوكينلرئيـسى مـن الالتهـاب الحـاد إلـى الالتهـاب المـزمنالتحـول او 
  .)٤٦(مهم للانتقال بين الالتهاب الحاد والمزمن

نات المنــشطة مــن الــسيتوكيالــدم تــشير العديــد مــن الدراســات إلــى زيــادة مــستوى مــصل 
 (IFN-γ)مـا جا-إنترفيـرونو (TNF-α) نخر الورم، عامل ٨-، إنترلوكين٦-نللالتهابات إنترلوكي

قــد و. أو زيــادة التعبيــر فــى الجينــات المقابلــة، حتــى فــى مــستويات منخفــضة مــن التعــرض للبنــزين
 كـان هنـاك انخفـاض كبيـر حيثالمعرضين، العاملين  الأشخاص ىتغيرات معنوية فكانت هناك 

ة،  ذلـك الخلايـا الليمفاويـة، وحيـدة الخليـىبما فـبمختلف أنواعها ) (WBC ى كرات الدم البيضاءف
 ٦- وكانــت مــستويات الإنترلــوكين.معــدل ترســيب كــرات الــدم الحمــراءو ،(Neutophils) والعــدلات

 غيـر ى العمـال المعرضـين عنهـا فـىالمـصل أعلـى بـشكل ملحـوظ فـى فـسى -والبروتين المتفاعل
  للــدم بــسبب التعــرض المــستمر لأبخــرةالمكــوننظــام ال ىتلــف فــال ُوتظهــر المؤشــرات  .المعرضــين

 ىلوحظـــت زيـــادة فـــقـــد  و.٦- الإنترلـــوكينفـــى إلـــى زيـــادة كبيـــرة ىيـــؤد ذى، والـــرولمنتجـــات البتـــ
الجرعـــات استنـــشاق المؤشـــرات الحيويـــة المـــسببة للالتهـــاب مرتبطـــة بـــالتعرض للبنـــزين حتـــى عنـــد 

 تــــسببكمــــا  .)٤٧( إحــــداث التهــــاب مــــزمنىالمنخفــــضة، ممــــا يــــشير إلــــى دور محتمــــل للبنــــزين فــــ
     .)٤٨("IL-6"و TNF-α""  الدم من مصلىة ف زيادة ملحوظىفالتعرض للتولوين 

 علـــى حالـــة مـــن ىتـــشير الـــدلائل المتزايـــدة إلـــى أن الاعتمـــاد علـــى المستنـــشقات ينطـــوو
ٕ واطـلاق الوسـائط ى المركـزى الجهاز العـصبىالإجهاد المزمن المرتبط بتنشيط الخلايا المناعية ف

 "Nucleus Accumbens"  تكئـة مثـل النـواة الممـخ بعـض منـاطق الىالمسببة للالتهاب، خاصة فـ
  .)٤٩(حيث اللذة والمكافأة، "Frontal Cortex"ة والقشرة الأمامي

 الخلاصة 
ــــى  ــــأثيرات الحــــادة للمــــذيبات العــــضوية، فخــــلال المراحــــل الأول ــــى الت يــــسهم عــــدد مــــن العوامــــل ف
لامتــصاص جرعــة مستنــشقة مــن أبخــرة المــذيبات، يــرتبط توزيعهــا علــى أعــضاء الجــسم المختلفــة 

فق الدم، وطبيعتها المحبة للدهون، حيث تتـراكم المـذيبات العـضوية فـى الأنـسجة التـى تحتـوى بتد
على نسبة عالية مـن الـدهون، ممـا يجعـل المـخ والأعـصاب مـستودعات محتملـة لهـذه المركبـات، 

  . السامة) نواتج الأيض(وفى بعض الحالات، لمستقلباتها 
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كلـه والبنـزين فـى مراحلهـا الحـادة، قـد ترجـع ومن نتائج الدراسة الحالية، نجد أن سـمية ال
ــــــى المقــــــام الأول إلــــــى التــــــأثيرات المباشــــــرة علــــــى الجهــــــاز العــــــصبى المركــــــزى، والــــــى زيــــــادة  ٕف

فـــى المـــخ، وبالتـــالى يـــتم تحفيـــز إطـــلاق الكـــاتيكولامين ) بينفريناالـــدوبامين والنـــور(الكاتيكولامينـــات 
بينفرين والــدوبامين، وتعمــل الكاتيكولامينــات ارالطرفــى وزيــادة تركيــز البلازمــا مــن الإبينفــرين والنــو

كنــاقلات عــصبية وهرمونــات حيويــة للحفــاظ علــى تــوازن الجــسم مــن خــلال الجهــاز العــصبى الــلا 
وتــؤدى المـــستويات المرتفعــة مـــن الكــايتكولامين فـــى ). Autonomic Nervous System(إرادى 

الصداع والتعـرق وخفقـان القلـب وألـم بلازما الدم إلى ارتفاع ضغط الدم الذى يمكن أن يؤدى إلى 
  . فى الصدر والقلق، وكلها أعراض يعانى منها متعاطو المستنشقات

السمية الجينية من تأثير التسمم الحاد بكل من الكلـه والبنـزين، فقـد  النتائج كما أظهرت
 الــذى يــؤدى إلــى زيــادة ٣-الكاســباس نــشاط  ملحوظــة فــىمــع زيــادة ،تلــف الحمــض النــووى تبــين
  تليـه ،ً، وكـان البنـزين الأشـد تـأثيرافى العديد من أنواع الأنسجة" موت الخلايا المبرمج"رة فى كبي

   .الكله
زيـادة أن استنـشاق الكلـه أو البنـزين يـؤدى إلـى ُوفى السياق ذاته تظهر الدراسـة الحاليـة 

لكـل مـن   زيـادة ملحوظـة فـى بلازمـا الـدم،)٦-وٕانترلـوكين، عامـل نخـر الـورم(معدلات السيتوكين 
ً ممــا يعــد موشــرا علــى احتماليــة مجموعــة الكلــه ومجموعــة البنــزين، مقارنــة بالمجموعــة الــضابطة، ُ

  .الإصابة بالأورام
ونــستنتج ممــا ســبق أن الاستنــشاق الحــاد للكلــه أو البنــزين لــه تــأثير ســام بنــسب متفاوتــة 

ـــا، واطـــلاق ُعلـــى الجهـــاز العـــصبى المركـــزى، والجينـــات، ويحفـــز عمليـــة المـــوت المبـــرمج للخلا ٕي
  .الوسائط المسببة للالتهاب، مما يؤدى إلى عواقب صحية خطيرة

 ىتعــاط"مــن العــلاج الوقايــة وبــرامج  ولــذلك مــن الــضرورى إعطــاء اهتمــام أكبــر لتطــوير
  . إليهالحةً غير موجودة حاليا، لكن هناك حاجة م، وهى"المستنشقات
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Assessement of the Toxic Effects of Kolla and Benzene Abuse 

on Some Biochemical Parameters of Abusers 

Inas El-Gaafarawi 

The abuse of inhalants (volatile substances) presents a challenge to drug abuse research. Although 
abuse is common and associated with adverse outcomes that may exceed those of other psychoactive 
drugs, inhalants remain the least studied class of psychoactive substances. It is also apparent that 
many individuals who abuse them are exposed to complex mixtures of solvents that may produce 
effects different from those observed with a single substance. However, the toxicity of the mixtures 
still needs to be studied.  

This research aims to evaluate the toxic effects of intentional acute inhalation of each of 
Kolla (a mixture of toluene, hexane, and acetone) and benzene on some biochemical parameters of 
abusers, as they are the most commonly abused inhalants in Egypt, by measuring blood plasma levels 
of serotonin. dopamine, norepinephrine, tumor necrosis factor, interleukin-6, caspase-3, oxidative 
DNA damage, DNA Comet assay. The study sample included 22 male subjects, who were randomly 
selected from individuals with acute poisoning as a result of inhaling Kolla (12 subjects) and benzene 
(10 subjects) in order to provide information on the misuse of inhalants and the associated health 
effects. 

The results showed an increase in the levels of dopamine and norepinephrine and a decrease 
in the level of serotonin in the blood plasma. The results also showed damage to the DNA, with a 
significant increase in the content of the blood plasma of 8-hydroxydeoxyguanosine (8-OHdG). Also, 
a marked increase in caspase-3 activity and cytokine levels (tumor necrosis factor, interleukin-6) in 
blood plasma. 

It could be concluded that intential acute inhalation of Kolla or benzene has toxic effects in 
varying proportions on the central nervous system, genes, stimulates the process of programmed cell 
death (apoptosis) and the release of inflammatory mediators, which lead to serious health 
consequences. Therefore, it is necessary to give greater attention to the development of prevention and 
treatment programs for "inhalation abuse", which do not currently exist, but there is an urgent need for 
them. 

Keywords: volatile substances - solvents - benzene - glue - acute poisoning-   biochemical parameters 
of the body. 

 
 
 
 
 
 

  
  


