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MANGANEZIN BiYOLOJIK SISTEMDEKI ETKIiLERI

Nezahat ZALOGLU'

THE EFFECTS OF MANGANESE IN BIOLOGICAL SYSTEM

Summary: Manganese (Mn) is the 4th widely used element in the world. In recent vears in some countries (ABD) it is used as
an antiknock compeaund in gasoline as o ratio of 24-25 %. On the other hand it is an essential element required for normal
body processes. It is essential for the activity of some important enzymes such as: Superoxide dismutase, pyruvate
carboxylase, glutamine synthetase, alkaline phosphatase, arginase aconitase. The beneficial effects of Mn can be seen when it
is in low concemrarions, If it is in high concentration, it can be toxic, Exposure of high concentration, via dier or environment,
Mu can accumulate in plasma, liver, brain and other tissues as a dose dependent manner. Then become a taxic agent. In the
presented siudy the normal and toxic effects of Mn are briefly summarized.

Key Words: Manganese, newrotoxicity, liver, biological system

Czet: Manganez (Mn), diinyada en yaygm kullanilan dérdiineii elementtir. Son yillarda ABD gibi bazi iilkelerde kurgun verine
%24-25 oraninda benzine kanlmaktadir. Diger taraftan bivolajik sistemde normal vucut fonksivonlar: igin esansiveldir,
Superoksit dismutaz, piruvat karboksilaz, glutamin sentetaz, alkali fosfataz, arjinaz, akonitaz gibi snemli enzimlerin akiivitesi
igin gereklidir. Manganezin bu yararl etkileri diigik dozlarda goriiliirken, viksek dozlarda toksik olabilmektediv. Vicuda,
divetle veya gevreden, yiiksek doczlarda almdiginda doza bagimlt olarak, plazma, karaciger. bevin gibi dokularda
birikebilmekte ve toksiteye neden olabilmektedir, Sunulan derlemede manganezin bivolojik sistemdeki normal ve toksik
diizevierindekf etkileri derlenmis ve anahatlart ile ortaya komufmugtur.

Anahtar Kellmeler: Manganez, nirotoksisite, kavaciger, bivolojik sistem

trisodyum (Mn-DPDP) formunda Magnetik rezonans
(MR} organ (Gzellikle karacifier) gériintiilemesinde
kullamlmaktadir (4). Endiistride gesitli boyalarin ve
cilamin yapimi yamnda enamel ve linoleum gibi
sabun wa da porselen kaplamada kullanilan ince

GiRis

Manganez {Mn), Roma imparatorlugu
doneminden beri bilinen ve cam egya yapiminda
kullamilan bir metaldir (1). Dinyada en cok cikanlan

12 elementten biri olup, demir, aliminyum ve
bakirdan sonra en yaygin kullanilan elementtir (2),
Total ¢ikanilan Mn in %94 4 gelik esya yapiminda,
ok az bir kisru da aliminyum ve bakir alasimu
halinde kullamilir. Aynca mangan dioksit (MnO2)
halinde kuru pillerin  yapuminda, bakterisitik ve
fungusitik  dzellikleri nedeniyle potasyum
permanganat halinde suyun dezenfekie edilmesinde,
bazi  dilkelerde (ABD), Metilsiklopentadienil
manganez trikarbonil (MMT) halinde %24.4-%25.2
oraninda  benzine kaularak (3), Mangofodipir

parlak sert kaplama materyalinin yapimunda kullamilir

(5).

Mn, canli organizma igin esansiyel bir elementtir.
Cesitli metabolik olaylarda role sahiptir. Piruvat
karboksilaz, superoksit dizmutaz, glutamin sentetaz,
alkali fosfataz, akonitaz, arginaz gibi enzimlerin
aktivitesi igin gereklidir (6). Normalde beyinde az
miktarda Mn bulunur. Bu miktar insan beyninde 4,5-
6,2 mmolkg (7), swigan beyninde 10.2-11.9
mmol/kg'dir (8,9). Dogada +2 ile +7 degerlikli
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olabilicken memeli dokulannda makroglobuline
baglanan +2, Transferrine baglanan +3 ve enzime
baglanan +4 degerlikli olabilir (10, 11). Ayrica diger
ligandlarla sikica baglanarak bilesikler olusturma
egilimindedir. Bilesiklerde kalsiyum, magnezyum,
¢inko gibi diger iki degerlikli katyonlanin yerine
gecebilir (6).

VUCUDA ALIMI

Mn, Insan viicuduna, tozlarinin inhalasyonu veya
dzellikle MnO2 igeren partikillerinin yutulmas: ile
alinmaktacir (5). Diyetle alinan Mn in en onemli
kaynagim biitiin talul {riinleri, findik, taneli sebzeler
(vesil yaprakh bitkiler) ve ¢ay olusturmaktadir (12,
13). Baz1 bélgelerde igme suyu da az miktarda Mn
igermektedir (3-35mg/giin igme suyu). Vitamin ve
mineral takviyesi ile de ginde 1-5 mg Mn viicuda
alinmakiadir  (14). 1989 RDA (Recommanded
Dietary Allowance) verilerine gire diyetle giinliik
uygun ve givenli Mn abmn 2-5mg’dir. Benzer
sekilde gevre koruma sirketi (EPA) bati ve vejeteryan
diyetinde 70 kg agirhfmda bir yetiskin icin diyette
bulunmasi gereken Mn'in giinde 0.14-10mg olmas:
gerektigini  bildirmistir  (15,16). Igme  suyunda
ortalama Mn konsantrasyonunun giinde litrede 2,1
mg oldugu, 70 kg agirhfindaki kisinin giinde 2 litre
st igtigi kabul edildiginde giinde 4,2 mg Mn alindifn
saptanmistir (16). Igme suyundaki Manganezin yan
etkilerin goriildiigl en dosik diizeyin 0.06- 4.2mg
oldugu saptanmusur (15). Az sayidaki galismada
belirtildigi gibi uygun diyetle giinliik emniyetli Mn
alimimin 5 mg olmas: gerekmektedir (17).

Keen ve Zidenberg'e gire yetiskinlerde vueut Mn
deposu 200-400 mM dir. Bu depoyu korumak igin,
yeni doganin: giinde 0.3-1.0 mg, ¢ocugun: giinde 1.0-
3.0 mg, yetiskinin: ginde 2- 5 mg Mn almasi
gerekmektedir. Oral yolla alinan bu miktarlann
yaklagik %2-5 kadar geri emilmekte geri kalam ise
fegesle aulmaktadir (18 ).

DIYETTEN EMIiLiMi

Abrams ve arkadaslan diyetlerinde Manganezi 4 -

2000 ppm kadar arturdiklan  siganlarin - mide,
duodenum ve jejenum liimenlerinde Manganezin %
doz/gr doku azaldifim gostermigler, boylece de
manganezin sindirim kanalinin bu kesimlerinde doza
bagh olarak geri emilime ugradigimi bildirmislerdir.
Buna karsiik aym arastincilar sindirim kanalimn
ileum, ¢ekum ve kolon kesimlerinde mangancz geri
cmiliminin  diyetteki  Mn  diizeyinden bajunsiz
oldugunu bildirmiglerdir (19). Bu bulgu manganezin
geri  emiliminin  sindifim  kanalimin  degisik
kesimlerinde farkh mekanizmalarla ve doza bagimh
oldugunu ifade eder niteliktedir. Nitekim Garsia -
Aranda ve arkadaslari ¢ahsmalannda izole ileum ve
jejenum preparatlarinda, Manganeze afinitesi viiksek
fakat tasima kapasitesinin diisiik oldugu bir tasiyics
mekanizmamn  bulundugu  saptanuslardir.  Aynica
aragtincilar sindirim kanali organlarindaki bu geri
emilim nedeniyle ¢alismada incelenen diger sistemik
dokularda, karaciger, bobrek, dalak, kalb, testisler,
tibia, kan ve kas dokulaninda % /doz/ gr doku olarak
rolatif bir azalma saptamusiardir (20). Manganezin
geri emilimi ve atlinm galismalan sonucunda, diyette
Mn artiginda sindirim kanali dokulan ve karacigerin,
net geri emilimi kontrol etmek dlzere geri emilim ve
atithm ozelliklerini degistirerek birlikte ve dengeli
davrandiklan posterilmistic (21}, Mn geri emilimi
plazma demir diizeyinden ctkilenmektedir (22). Bu
nedenle de anemilerde Mn diizeyleri diisiiktir (23).
Aym  sekilde gesitli  arasuncilar  diyenteki  fitat
igeriginin, fosfor, kalsivum ve demirin Mn gen
emilimini etkileyebilecefini gostermislerdir (24, 25).

VUCUTTAN ATILIMI

Manganezin viicuttan atihmi mekanizmalarimin
arastirildif gabgmalarda Mn  izotopu (54Mn)
kullamilmaktadir.  54Mn  enjeksivon  yolu  ile
verildikten sonra radyoaktivite dlgiilmii yapilarak
atihmin doza bagh olarak fegesle ve idrarla oldugu
saptanmustir. Sindirim kanalindan atulum ise safra
yolu ile olmaktadir (26,27).Yetiskinde ve vyeni
doganda safra yolu ile olan atthm da doza baghdir
(28). Dokularda biriken Mn miktan karacigerden
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safra yolu ile aunlan Mn diizeyine baghdir (29).
Karaciger ve safra yollan bu fonksiyonu yerine
getiremediklerinde dokularda biriken Mn diizeyi de
Diyette Mn diizeyi arttinlan siganlarda
safra ile athm lizimin da anlamh diizeyde arttig
gosterilmistir (30). Yeni doganda safra ile atilun
yetiskinin % 1 kadardir. Nedeni yeni dogamin Mn
depolaninm yetigkine gbre daha az olmasidir. Yeni
doganin Mn deposunun, dogumda en az oldugu
siitten kesilene kadar da yiikselmedigi gosterilmistir
(31). Diyetle alinan Mn kanda transferrine baglamir
ve Mn3+ formundadir, Bu nedenle kan transferrin
diizeyi vileut manganez depolaninmin korunmasinda

artacaktir.

dnemli bir role sahiptir.  Transferrini dogustan
bulunmayan farelerde wvucuttan Mn  kayba ok
hizlidir,  Bu  hayvanlara  regiiler  transferrin

enjeksivonu yapilmazsa kisa siirede oliirler, Normal
kosullarda portal dolagim yolu ile karacifere ulasan
Mn  proteine  baghdir. Bu Alfa 2
makroglobulin  (a2M) oldugu goésterilmistir (32),
Manganezin  viiciida alim ve athmu  karacifer
merkezli bir mekanizma ile olmaktadir (Sekil 1),

proteinin

63
Ancak, bu sistem iginde wyer alan hiicresel
mekanizmalar hentlz tam agiklanamamstir.
VUCUTTA DAGILIMI

Afiz yolu ile alinan Mn sindirim kanalindan geri
emilerek portal dolasim sistemine girer. Kanda
transferrine baglanir ve hizla karaciferden gecerck
dolagim yolu ile biitin dokulara dagilir, Mormal
kosullarda ppm /yas agirlik doku cinsinden en yiiksek
konsantrasyonlarin kemikte 3.3, karacigerde 1.68,
bébrekte 0.93, pankreasta 1.21 ve sacta 0.80, thmh
dozlarda olmak iizere beyinde 0.34, gonadlarda (.19
ve kas dokusunda en dilgik 0.09 olarak saptanmustir,
Intraperitoneal  uygulanan  Mn  radyocizotopunun
atilimimin - dokudan dokuya degisiklik gosterdigi,
beyin ve kemikte tek bir doz uygulamasindan sonra
(varilanma Omrli 50 ginden fazla) gericmilmin
yavagladifi bu nedenle de radyoaktivitenin bu
dokularda daha uzun siire kaldigr bildirilmistir (33).
Intraperitoneal uygulanan radyoaktif Mn’in beyin ve
kemikten egit  siirede  oldugu
gasterilmigtic, Beyin, Mn  toksisitesinin  olustugu

hedef organdir. Tek bir doz radyoaktif Mn

atitlimlannm

uygulamasindan sonra yaklasik bir ay iginde
maksimal Mn konsantrasyonuna ulastifi,
radyoaktivitenin atthminin ¢ok yavas oldugu
bildirilmigtic  (34). Beyinde, manganecz
transferrine bagli Mn3+ (35) ve transferrinle
sature Mn2+ seklinde tasimr (36). Merkezi
Sinir Sistemi (MSS) kapillerlerinde (Koroid
pleksusta)  transferrin reseptérleri  bulunur,
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Transferrin, reseptor  bagiml  pinositoz
mekanizmast ile beyin  kapilleri endotel
hiicrelerine girer. Beyinde Manganezin depo
edildigi veya birikime ugradifi  bilgeler
transferrin reseptdrlerinin yogun oldugu bu
bilgelerdir (35). Kan-beyin baryerinin oldugu
bu kesimin iyon icerigi ve stabilitesi MSS
fonksivonlarinda Oneme sahiptir (37). Mn

sekil 1: Manganezin vucuda girig vollare: divet, soluma, olfakior epitel ile
ndranal tagmm gairiliyor. Vecuda altnan manganezin dobular, sindirim
kanali, karaciger, kan-beyin bariveri arasindaki dolammi garilmektedir,

transferrin  reseptorlerinin yogun oldugu bu
bilgelerden birikime ufradify  pallidum,
talamik gekirdekler ve substantia nigra ya
aksonal transportla taginmaktadir (38).
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Andersen, Manganezi iki ucu keskin bir kilica
benzetmistir,  Clinkli  diyette  eksikliginde  wveya
fazlalifinda bazi anomalilere neden olmaktadir (28).
Eksikliginde gelisen bozukluklar sigan, fare domuz,
tavuk ve sigir gibi gok sayida tiirde gosterilmistir
(39). Eksikliginde goriilen tipik bulgular: biylimenin
durmasi, iskelet anomalileri, fireme performansinda
kayip, konjemital ataksi, lipit, karbonhidrat ve
biiylime faktorleri metabolizmasinda bozukluklardur,

Tavukta gisterilen iskelet anomalileri, kalinlagms
ve kisalmis bacak, egilmis sirt, siskin ve geniglemis
eklemlerle karekterizedir (39). Kemik anomalilerinin
nedeni Mn ile aktive olan glikozil transferazlann
aktiviesindeki azalma sonucu proteoglikan sentezinin
azalmasidir  (39). Glikozil transferaz  enzim,
proteoglikan  kondriotin  siilfat  yan zincirlerinin
sentezi igin  gereklidir (40). Mn eksikliginin
osteoblastik ve osteoklastik aktivitede inhibisyon
olugturdugunu buna bagh olarak anormal kemik
biiyiime iz ve kemik deformitelerine neden
olabilecegi ileri striilmistiir (41). Bir baska
mekanizma ile Mn eksikliginde kemik biiyimesinde
role sahip biliyiime faktdrlerinin, insiilin ve insillin
benzeri biylime faktorlerinin, metabolizmalarimin
degismesine bagh olarak 1 kemik deformiteleri
olusabilmekiedir (41).

1- Manganez eksikligi ve Karbonhidrat
metabolizmasi: Mn, karbonhidrat metabolizmasi
lizerine ¢ok ydnlil etkiye sahipti. Kronik Mn
eksikligi  geng pankreaslarinda
patolojilere neden olmakta ve hiicresel hipoplazi
geliserek instlin dretim ve sahminu  bozukluklan
olusabilmektedir (3). Mn eksikligi olan hayvanlarin
pankreas adaciklanimin ekzojen glikoza da duyarsiz
oldugu, pankreatik glikoz tapiyicist GLUT2 nin
ekspresyonunun engellendigi de gosterilmistir (3).
Mn eksikliginde glikoncogenez de etkilenmektedir.
Piruvat  karboksilaz  ve piruvat
karboksikinaz (PEPCK) enzimlerinin  optimal
fonksiyon gorebilmesi i¢in Manganeze gereksinim

hayvanlarim

fosfofenol

vardir. Piruvat karboksilaz Mn bagimh  bir
metaloenzimdir. Buna karsihk PEPCK i¢in Mn bir
kofaktordilr, Mn cksikligi olan siganlarda PEPCK
aktivitesi diigiik  bulunurken, piruvat karboksilaz
aktivitesinin etkilenmedi@i saptannug ancak nedeni
agiklanamarustir (42).

2-Manganez eksikligi ve
metabolizmasi: Mn  cksikliZi  olan hayvanlarnin
karacifier arjinaz enzimi aktivitesi digiik bulunmustur
(43). Arjinuz enzimi Ure siklusunun (vilcutta azotun
detoksifiye edildigi en 6nemli mekanizma) énemli bir
komponentidir. Arjinaz enzim aktivitesinin azalmasi
sonucu  streste  hayvanlarda  plazma  amonyum
konsantrasyonunun arttifi gosterilmigtir (43). Ayrica
Manganezin arjinaza baglanmast ile iire siklusu kan
pH diizenlemesine nemli dlgude katkida bulunmakia

protein

bylece de dolayh olwak Mn kan pHim
diizenlemede rol almaktadir (44),

3-Manganecz cksiklii ve lipit metabolizmasi:
Mn eksikligi anormal lipit metabolizmasma neden
olmaktadir. Mn lipotropik ctkiye de sahiptir. Kronik
ve siddeth Mn eksikliginin  yagh karaciger,
hipokolesterolemi ve diigik HDL konsantrasyonuna
neden oldugu gosterilmigtir (43). Stz konusu etkiler
onemli Glgiide hayvamin genetik yapisina da bagh
olabilmektedir (46). Bu anormal lipid
metabolizmasimn  Mn  cksikligi olan  hayvaniann
dokularinda ultrastriiktiirel anomalilerin olusumunda
dnemli bir faktor olabilecegi diistiniilmistir. Nitekim
1990 h willarda yapilan ¢ahsmalarda Mn cksiklifi
olan hayvanlann kalb ve karaciger hiicrelerinde hiicre
membran bitinligiinde bozulmalar, sisme, diizensiz
endoplazmik retikulum ve uzamug mitokondrniler
gisterilmigtir. Benzer gekilde bu yapsal degisiklikler
retinada da  gosterilmistir (47). Arastincilar, bu
yapisal degigikliklerin (membran biitinligindeki
degismelerin) membran  lipit  kompozisyonu
degisikliklerine veya Mn eksikligine bagh olarak
Mn-S0OD aktivitesindeki azalma sonucu  oksidatif
hasann arisma bagh olabilecegini bildirmislerdir
{(47). Malecki ve ark. Mn eksikliginin doku Mn-S0D
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aktivitesi tzerindeki etkisinin dokuya gore degistigini
gozlemislerdir (48). Ornegin, Mn cksikligi olan
deneklerde karaciger Mn-50D aklivitesi
etkilenmemisken kalb Mn-SOD aktivitesi diisiik
bulunmusgtur (48). Malecki ve Greger, Mn cksikligi
olan  deneklerde mitokondrival —membranlarin
oksidatif hasara karsi diger membraniara gbre daha
duyarh olduklarim gostermiglerdir (49).

4- insanda mangancz cksikligi: insanda Mn
eksikligi ve gorilme sikhi ve olusturabilecegi
patolojiler hala tartigmalidir. Bununla birdikte bu
konudaki bulgular bazi insan topluluklannda daha sik
giirlilmektedir (50). Fridman ve ark. 39 giin siire ile
Mn'den eksik diyetle (0.1mg/giin veya 2-4mg/giin)
beslenen erkeklerde, dermatit ve serum Kalsiyum,
fosfor ve alkali fosfataz dizeylerin  athi@im
gostermiglerdir  (50). Epilepsi, mselini  hastaligi,
down's sendromu, osteoporoz gibi gofu hastalikta
serum Mn dizeyi disik bulunmustur. Uzun siire
parenteral beslenen hastalarda da Mn  eksikligi
gtirillmektedir (51), Strause ve ark. Mn tedavisi
uygulanan  postmenopozal  kadinlarda  kemik
dansitesinin artugim bildirmislerdir (52). Davis ve
ark. saghkl kadinlarda ilimh diizeylerde demir
suplementasyonunun  lenfosit MnSOD  aktivitesini
azaltugim  gostermiglerdir. Insanda giinlikk demir
alim manganez geri emilimini etkiler. Clinkii Mn ve
Fe benzer fizikokimyasal oOzellikleri nedeni ile
nomspesifik tagivicr mekanizma igin yarigmaktadurlar
(33).

MANGANEZ TOKSITESI

1-Deney hayvanlarinda manganez toksitesi:

Deneysel calismalarda Mn'in, 3000 mg Mn/g
diyet dozunun tolere edilebilir oldugu, daha yiiksek
dozlarda ise bilytimede depresyon, anoreksi ve beyin
fonksivontaninda  deg@isiklik  gibi  patolojiler
bildirilmistir. Diyetle aliman fazla manganezin
olusturdugu kronik Mn toksisitesi yalmzca demir
eksikliginde goriillmektedir. -Bunun da nedeni
olasilikla  manganezin  demir  emilimini  inhibe
etmesidir (3). Fare, sigan, tavsan ve hamster gibi

cogu tiirlerde Mn enjeksiyon yolu ile verildiginde
feto-toksiktir (54, 55). Benzer sckilde manganezin
yiiksek  konsantrasyonlannda  preimplante  fare
embrivolannda toksik oldugu gosterilmigtic (56).
Gebe hayvanlara akut Mn  enjeksiyonu annede
belirgin toksisiteye neden olurken bebekte toksik
etkinin  direkt olarak  Mn'e baglanamayacag,
gogunlukla rtoksisiteye bagh olarak annedek:
fizyolojik degisiklilere 6megin stres hormonlann,
sitokinlerin artigina bagh olabilecegi bildirilmektedir
(36).

Insanlardakine benzer sekilde hayvanlann da
vitksek doz manganeze maruz kalmalan MSS'nde
hasara neden olmaktadir. fgme suyunda 0.2 ve 10
mg/mL Mn verilen annenin dofumdan 30 giin sonra
vavrulanmin beyin korteksinin inceldigi goriilmiis
ancak mekanizmast agiklanamamstic (57). Yine bir
grup araghinet primatlann 4, ventrikiillerine  birer
hafta ara ile yedi kez MnCI2 enjeksivonu yaparak
bradikinezi, rijidite ve viiz hareketleri ile karckterize
parkinsonian sendromunun gelistigini gozlemislerdir
(58,59).,  Arastunicilar  manganezin  beyinde
olusturdugu hasarin globus palldus ve substansia
nigra  pars  relikularisle  simrl kaldifim
diigiinmiiglerdir.

Manganezin olusturdugu hasarlardan birinin de
Ggrenme  bozuklugu olabilecegi  bildirilmigtir.
Siganlara 15- 30 giin siire ile ve viicut agirh@: bagina
350 mg/kg manganez uygulanmas: ile kontrollere
gire Ofrenme yetencfinde bozulma ve kanmikhik
oldugu gosterilmigtir. 15 giin sonra yeniden test
edildifinde Gfrenmede gecikme ya da yavaglama
olmadif saptanmustir. Aragtinicilar 8grenme ile ilgili
bozuklugun hipokampusta kolesterol  artisindan
kaynaklanabilecegini diisinmislerdir. Clinkii Mn ile
birlikte kolesterol inhibitiril uygulayarak test ettikleri
grupta siganlanin, Gfrenme testlerini normal gekilde
tamamladigini gézlemislerdir (60, 61).

2-insanda manganez toksisitesi

Mn toksitesi 1930'lara kadar ciddi bir saghk
problemi olarak tammlanmamistir. Ancak gok sayida
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iilkede madencilerde gorillen nérolojik hasarlanin
bildirilmesinden itibaren insanda da manganez
toksitesi ciddi ve MSS anormalliklerine neden olan
bir hastahik olarak tanimlanmistir (62). Mn MSS'ne
kan yolu ile transferrine bagli olarak tasinmakta ve
kan beyin bariyerini  kolaylikla gegebilmektedir,
Farkli ¢ahsmalarda Mn'in M85 ne tasimminda aktif
transport  (63), kolaylastnlmis diffizyon (64),
transferrin bagiml tasinim (65), veya transferrinden
bagimsiz tasimm (66) mekanizmalan ile tasmdifn
bildirilmektedir. Mn toksitesi, semptomlannin gok
yavag (aylar, yillar i¢inde) ortaya ¢iktifin ve bu siirede
MS5°nde geri déniisii olmayan hasarlann olustugu
bir tablodur (3). Mn toksitesi ataksi ve libido
bozukluklarimin  da yer aldign siddetli psikiatnk
semptomlarla karekterize bir tablo olusturmakta ve
ozellikle ckstrapiramidal sistemde kalici hasara neden
olmakladir (3). Ekstrapiramidal sistem hasarlarn
tremor ve ordek yiirliyiist ile parkinson hastaligina
benzer semptomlar verir. Son willardaki calismalar
Mn toksiksistesinin  karaciger ve safra yollan
bozukluklarinda olugabildigini vurgulamaktadir (67).
Aynica havada yiiksek konsantrasyonda (>I1mg/m3)
bulunan Manganeze maruz birakilma insanda Mn
toksitesinde Gnemli role sahiptir. Bu durumda Mn,
olfaktor epitel yolu ile girer ve primer olfaktor
nirona projekte olur (68-70). Mn uygun dozlarda
burun yolu ile alindiktan sonra olfaktor noronlar
boyunca MSS’ne tagimmakta oradan da beyinin derin
vapilarina ulagarak bu yapilarda doza bagh olarak
birikmekte ve ndronal hasar olusturabilmektedir.
Insanda Mn intoksikasyonu (Manganism) progresif
bir hastaliktir. Derecesi degigmekle birlikte genclde
ilg evre gdstermektedir, Birinci evre, asteni, anoreksi,
apati, basagnsi, spazm, artalji ve imitabilite gibi
nonspesifik  semptomlarla  karakterizedir.  Bu
semptomlar  klinik olarak nérolojik bulgulardan
bagimsizdir. Tkinei evre bazal ganglion disfonksiyon
bulgulan ile karckterizedir ve konusma bozuklugu,
mimiksiz yiiz, yliriime bozuklugu ile tremor goiriiliir.
Ugiineii evrede ise kaslarda sertlik, drdek yiiriiytigii
ve tremor gozlenir (71).

Zaloglu ve ark.’nin galismasinda, 50 giin siire ile
ginde 30mg/kg MnCI2 enjekte ettikleri albino
sigantann plazma, eritrosit, karaciger, dalak, ileum ve
beyin dokulaninda Mn diizeyleri ile beyin korteksi ve
serebellum  malondialdehid  (MDA)  diizeylen
saptanmg, beyin dokusunu histolojik olarak 151k
mikroskobunda  incelenmigtir  (72). Manganezin
beyinde biriktigi, birikimin ekstapiramidal néronlarda
oldugu, diger dokularda da (Plazma, eritrosit. ileum,
karaciger) Mn konsantrasyonunun normalden yiiksek
oldugu saptanmistir. MSS hasanimi belirlemek amaci
ile incelenen beyin ve serebellum MDA diizeylerinde
anlamh  degisiklik saptanmamistir.  Arasturcilar
sonugta literatiir verileri de gdzoniine alinarak,
¢ahsmada
organizmamin -~ Mn dizenleme fonksiyonunun ¢ok
dzel oldugunu vurgulayarak, deney hayvanlarinin

yiksek doz uygulanmis olsa da

gen¢ olmalarnin, karacier ve safra yollanmin
saghkl olmasimin sonucu etkilemis olabilecegini
bildirmislerdir (72).

SONUC

Yukandaki agiklamalardan, biyolojik sistemin
dnemli bir elementi oldugu, diyetle veya havadan
almmig  olsun  fazlahginda toksik  olabilecefi
anlagiimaktadir. Bu toksik etkinin, manganezin,
dokularda 6zellikle de MSS'nde olmasi dnemlidir.
Etki uzun yillar iginde ¢iksa bile boya, cila islerd ile
ugraganlar, pil fabrikalannda cahsanlar ozellikle
yogun trafigin bulundugu biiyiik kentlerde yasayanlar
igin toplum saghgin tehtit edici niteliktedir,
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