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Микроэлементология Microelementology

Резюме/Summary

The analysis of modern data on the biochemical role of manganese, its sources of
entry, and cellular transport mechanisms is carried out. We studied the manganese
content in human biological media (blood (94 samples), urine (53 samples), hair (293
samples)), food, and environmental objects using the atomic emission method. It has
been shown that manganese is a cofactor of decarboxylase, hydrolase and kinase,
superoxide dismutase, as well as enzymes involved in the synthesis and metabolism of
neurotransmitters. The normal (balanced) content of Mn in the human body is important.
Excess manganese may have a neurotoxic effect. The intake of manganese with exhaust
gases is insignificant, and does not lead to an increase in its content in biosubstrates.
The main source for unprofessional contact is dust. The manganese content in the
biosubstrates of the inhabitants of Ukraine is heterogeneous. In 10-19%, a reduced
content is observed, in 5-7% - exceeded. Cases of sudden excess are associated with
a violation of industrial safety rules (welders and other workers who perform their duties
in the immediate vicinity of them). A decrease in manganese is observed in children and
teenagers during active growth, the elderly, in burn patients and patients with
gastrointestinal diseases.
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Проведено аналіз сучасних даних щодо біохімічної ролі марганцю, джерелах
його надходження і механізмах клітинного транспорту. Вивчали вміст марганцю в
біосередовищах людей (кров (94 зразка), сеча (53 зразка), волосся (293 зразка)),
продуктів харчування, об’єктів навколишнього середовища атомно-еміссіонним
методом. Показано, що марганець є кофактором декарбоксилази, гідролази і кіна-
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зи, супероксиддисмутази, а також ферментів, що беруть участь в синтезі і мета-
болізмі нейромедіаторів. Нормальний (збалансований) вміст Mn в організмі люди-
ни має важливе значення. Надлишковий вміст марганцю може надавати нейроток-
сичну дію. Надходження марганцю з вихлопними газами незначно, і не призводить
до зростання вмісту його в биосубстратах. Основним джерелом для непрофесійно-
го контакту є пил. Вміст марганцю в биосубстратах жителів України різнорідний. У
10-19% спостерігається зниження вмісту, у 5-7% - перевищення. Випадки різкого
перевищення пов’язані з порушенням правил безпеки на виробництві (зварюваль-
ники та ін. працівники, які виконують свої обов’язки в безпосередній близькості від
них). Зниження марганцю найчастіше спостерігається у дітей і підлітків під час ак-
тивного росту, літніх людей, у опікових хворих і пацієнтів з захворюваннями шлун-
ково-кишкового тракту.

Ключові слова: марганець, клітинний транспорт, кров, сеча, волосся.

Проведен анализ современных данных о биохимической роли марганца, ис-
точниках его поступления и механизмах клеточного транспорта. Изучали содержа-
ние марганца в биосредах людей (кровь (94 образца), моча (53 образца), волосы
(293 образца)), продуктов питания, объектов окружающей среды атомно-эмиссон-
ным методом. Показано, что марганец является кофактором декарбоксилазы, гид-
ролазы и киназы, супероксиддисмутазы, а также ферментов, участвующих в син-
тезе и метаболизме нейромедиаторов. Нормальное (сбалансированное) содер-
жание Mn в организме человека имеет важное значение. Избыточное содержание
марганца может оказывать нейротоксическое действие. Поступление марганца с
выхлопными газами незначительно, и не приводит к росту содержания его в био-
субстратах. Основным источником для непрофессионального контакта является
пыль. Содержание марганца в биосубстратах жителей Украины разнородно. У 10-
19 % наблюдается сниженное содержание, у 5-7% - превышенное. Случаи резкого
превышения связаны с нарушением правил безопасности на производстве (свар-
щики и др. работники, выполняющие свои обязанности в непосредственной близо-
сти от них). Снижение марганца наблюдается у детей и подростков во время актив-
ного роста, пожилых людей, у ожоговых больных и пациентов з заболеваниями
ЖКТ.

Ключевые слова: марганец, клеточный транспорт, кровь, моча, волосы.

Введение

В последние десятилетия в связи
с запретом использования в качестве
антидетонатора для топлива тетраэтил-
свинца, крупнейшие производители
бензина стали использовать для этих
целей соединения марганца (циклопен-
тадиенилтрикарбонилмарганец (ЦТМ)
C

5
H

5
Mn(CO)

3
 и метилциклопентадие-

нилтрикарбонилмарганец (МЦТМ)
СH

3
C

5
H

4
Mn(CO)

3
) в качестве присадок к

автомобильному топливу. Таким обра-
зом, в воздух густонаселенных городов
автомобильный транспорт поставляет

значительное количество соединений
марганца, который обычно не контро-
лируется и не рассматривается как при-
родный поллютант. По инерции эколо-
гические службы делают упор на конт-
роль свинца в воздухе, в то время как
при отсутствии производства, использу-
ющего свинец (а они есть лишь в не-
скольких крупных промышленных цент-
рах Украины), гораздо более актуаль-
ным становится контроль выбросов со-
единений марганца.

С общетеоретических позиций
особенно интересно рассмотреть
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транспорт и обмен марганца, посколь-
ку этот микроэлемент жизненно необ-
ходим в малых количествах и высоко-
токсичен при избыточном поступлении
(и поглощении). Именно для этого эле-
мента так важен баланс с эссенциаль-
ными элементами — железом, цинком,
кальцием и даже медью, поскольку Mn
транспортируется, в основном, с помо-
щью транспортеров других эссенциаль-
ных металлов (железо, цинк, медь (в
меньшей степени)). Особенностью ре-
гуляции поглощения и транспорта мар-
ганца является включение разных ме-
ханизмов в зависимости от концентра-
ции этого элемента во внеклеточном
пространстве, потребности клеток в
микроэлементе и степени обеспеченно-
сти клетки другими основными эссенци-
альными элементами.

Материалы и методы

Изучали содержание марганца в
биосредах людей (кровь (94 образца),
моча (53 образца), волосы (293 образ-
ца)), продуктов питания, объектов окру-
жающей среды атомно-эмиссонным
методом. Пробоподготовку и измерение
содержания марганца проводили в со-
ответствии с ГОСТ 30823-2002. Количе-
ственное измерение проводили на
атомно-эмиссионном спектрометре
ЭМАС-200 CCD (прибор был поверен в
течение всего времени проведения ис-
следований). В качестве разбавителя
использовалась стандартная спект-
ральная буферирующая смесь по ГОСТ
30823-2002. Количественное определе-
ние марганца в анализируемых объек-
тах производилось на длине волны
280,108 нм. Сила тока в дуге 15 А, ве-
личина оптической щели прибора 0,2.

Содержание в природе и

использование в промышленности

В земной коре содержание мар-
ганца достаточно высоко и составляет
около 0,1 % по массе, причем в свобод-
ном виде он не встречается. В морской
воде содержится около 1,0·10–8 % мар-

ганца.

Марганец широко используется в
металлургии, в процессе производства
сталей и сплавов. Покрытия из марган-
ца на металлических поверхностях
обеспечивают их антикоррозионную
защиту. Для нанесения тонких покрытий
из марганца используют легко летучий
и термически нестабильный биядерный
декакарбонил Mn

2
(CO)

10
. Соединения

марганца (карбонат, оксиды и другие)
используют при производстве феррит-
ных материалов, они служат катализа-
торами многих химических реакций, вхо-
дят в состав микроудобрений.

Биологические функции и

транспорт марганца

Марганец — микроэлемент, посто-
янно присутствующий в живых организ-
мах. Этот переходной металл является
эссенциальным и необходим для нор-
мального роста и развития клеток, в то
же время проявляет токсичность в вы-
соких концентациях. Содержание мар-
ганца в растениях составляет 10–4-10–2

%, в животных 10–3-10–5 %, некоторые
растения (водяной орех, ряска, диато-
мовые водоросли) и животные (мура-
вьи, устрицы, ряд ракообразных) спо-
собны концентрировать марганец. В
организме среднего человека (масса
тела 70 кг) содержится 12 мг марганца.

Марганец необходим животным и
растениям для нормального роста и
размножения. Обычно суточное поступ-
ление у взрослых составляет 2-9 мг/
день, у детей до 10 лет — 0,3-2 мг/день.
Из желудочно-кишечного тракта всасы-
вается примерно 3-5 % Mn, поступаю-
щего преимущественно в виде  Mn2+

(соли марганца) и Mn4+ (оксид MnO
2
 и

некоторые комплексные соединения).
Недостаток и избыток марганца для
человеческого организма вредны.

При отравлении соединениями
марганца происходит поражение не-
рвной системы, развивается так назы-
ваемый марганцевый паркинсонизм.
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ПДК в расчете на марганец для воздуха
0,03 мг/м3. Экспозиция марганцем про-
исходит преимущественно перораль-
ным путём в естественных условиях и
ингаляционным — на производстве [1].

Марганец необходим для нор-
мального протекания различных физи-
ологических процессов, в том числе
обмена аминокислот, липидов, белков и
углеводов [2], и служит кофактором де-
карбоксилазы, гидролазы и киназы [3,
4]. Mn также играет существенную роль
в функционировании иммунной систе-
мы, регуляции клеточной энергии, рос-
та костной и соединительной ткани и
свертывания крови [5]. В мозге Mn яв-
ляется важным кофактором для различ-
ных ферментов, в т.ч. супероксиддисму-
тазы [6], а также ферментов, участвую-
щих в синтезе и метаболизме нейроме-
диаторов [7]. Марганец был обнаружен
в форме Mn2 +, Mn3 + и Mn4 + в тканях
животных и человека [8].

Функции марганца изучены недо-
статочно, несмотря на то, что он явля-
ется важнейшим микроэлементом для
человека и животных [9]. Это связано с
низкой концентрацией марганца в жи-
вых тканях. Во многих тканях человека
и животных концентрация марганца со-
ставляет менее 1 мкг/г сырой ткани
[10].

На уровне организма марганец
поглощается, в основном, в желудочно-
кишечном тракте, но поглощение про-
исходит также с помощью легких [11].
Учет именно этого пути поступления
приобретает особую важность в боль-
ших городах с интенсивным движением
автотранспорта.

Как правило, в биомолекулах мар-
ганец образует прочные комплексы с
координационным числом 6 [12]. В ре-
зультате в плазме и тканях он не суще-
ствует в несвязанном виде [13]. При
повышении уровня Mn выше опреде-
ленного уровня (вероятно, в значитель-
ной мере индивидуального, определя-

емого генетическими и эпигенетически-
ми особенностями белкового синтеза
основных транспортеров металлов) он
проявляет нейротоксическое действие.
В литературе сложилось представле-
ние, что токсический эффект имеет
место лишь при высоких уровнях Mn.

Последствия дефицита Mn в орга-
низме изучали по биохимическим и мор-
фологическим изменениям у лабора-
торных животных. При этом нарушает-
ся синтез гиалуроновой кислоты, хонд-
роитин-сульфата, гепарина и др. муко-
полисахаридов, необходимых для про-
цессов роста, а также развития соеди-
нительной ткани, костей и хрящей [14].
Митохондриальная супероксиддисмута-
за — известный марганецсодержащий
фермент и существует повсеместно
[15]. Глутаминсинтетазы — марганецсо-
держащие ферменты, обнаруженные
только в глии в мозге [16].

Поскольку Mn 2 + напоминает Mg 2 +

по некоторым физико-химическим
свойствам, в ряде ферментов он может
заменять магний в магний-зависимых
ферментах.

В экспериментальных исследова-
ниях на грызунах и обезьянах накоплен
большой объем информации относи-
тельно абсорбции, биодоступности и
распределения в тканях значительного
числа соединений Mn с разной раство-
римостью и степенью окисления. Уро-
вень Mn в органах, тканях и клетках эк-
спериментальных животных относи-
тельно постоянен, т.к. его гомеостаз
обеспечивается тонкими регуляторны-
ми механизмами, а также соотношени-
ем абсорбции и экскреции. Разработан-
ные модели токсикокинетики отражают
характер накопления его в мозге и мо-
гут служить основой гигиенического
нормирования и оценки риска интокси-
каций [17]. Тем не менее, многие аспек-
ты физиологии и патологии марганца
остаются недостаточно изученными и
активно разрабатываются в разных
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странах.

Сложность дифференцированной
оценки марганцевых интоксикаций свя-
зана с поливалентностью его физиоло-
гических функций и клинической значи-
мости наблюдаемых неврологических,
нейропсихологических и нейроповеден-
ческих изменений, поэтому надежных
биомаркеров нейротоксических эффек-
тов для низких и умеренных уровней
воздействия Mn до сего времени не ус-
тановлено. Поскольку в эксперименте
показано, что уровень марганца в кро-
ви и мозге слабо коррелирует между
собой (при разовой дозе 10 мг/кг 8 вве-
дений), возникла необходимость поис-
ка другого периферического маркера. В
качестве такого маркера предложен
пролактин в крови, повышение уровня
которого указывает на изменения в це-
лостности дофаминергической системы
[18]. Тем не менее, мы считаем, что
уровень марганца в крови (так же, как и
подавляющего большинства тяжелых
металлов) очень лабильный показа-
тель, который быстро снижается после
острого воздействия. И скорость этого
снижения определяется множеством
сложнозависимых параметров. Таким
образом, без учета кинетики процессов
межорганного переноса марганца не-
корректно судить о возможности ис-
пользования содержания марганца в
крови как маркера экспозиции. Этот
вопрос требует дальнейшего исследо-
вания.

Основным органом-мишенью мар-
ганца является мозг, именно он макси-
мально реагирует на избыток или недо-
статок поступления марганца.

Нейротоксичность Mn впервые на-
блюдалась как экстрапирамидальный
синдром у шахтеров, подвергшихся воз-
действию высоких концентраций мар-
ганцевой руды [19]. Воздействие чрез-
мерного количества Mn вызывает це-
лый ряд психических и двигательных
нарушений [20]. В середине прошлого

века было установлено, что признаки
поражения высокими дозами марганца
включают постуральную нестабиль-
ность, колебания настроения и психи-
атрические изменения (например, деп-
рессия, возбуждение, галлюцинации)
[21], паркинсонизм, такие симптомы,
как брадикинезия, ригидность, тремор,
нарушения походки, постуральная не-
стабильность и дистония и/или атаксия
[22], когнитивный дефицит, ухудшение
памяти, снижение способности к обуче-
нию, снижение психической гибкости,
снижение познавательной активности
[23].

Интоксикация марганцем приво-
дит к развитию заболевания, симптома-
тика которого подобна болезни Паркин-
сона (типичными являются экстрапира-
мидальные поражения с явлениями тре-
мора, ригидности и гипокинезии) [24,
25]. Этот металл аномально сосредото-
чен в головном мозге, особенно в ба-
зальных ганглиях, у пациентов с невро-
логическими расстройствами, похожи-
ми на болезнь Паркинсона [26, 27].

Mn необходим в более высоких
концентрациях для детей в связи с важ-
ной ролью в процессах развития мозга.
Около 80 % Mn в плазме крови связано
с b1-глобулином и альбумином и толь-
ко небольшая фракция Mn связана с
трансферрином (Tf). Таким образом,
Mn3+ использует транспортную систему
железа. Процесс связывания с транс-
феррином является время-зависимым.
В этом комплексе Mn представлен ис-
ключительно трехвалентной формой.
При нормальном содержании железа в
плазме (0,9-2,8 мг/л), железосвязыва-
ющей способности (2,5-4 мг/л) и нор-
мальной концентрации Tf (3 мг/мл) с
двумя связывающими ионы металлов
сайтами на молекулу (М = 77000), из
которых только 30 % занято Fe3+), Tf
связывают 50 мкмоль/л Mn3+. Рецепто-
ры Tf присутствуют на поверхности це-
ребральных капилляров, где и происхо-



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �# 1 (59), 2020

	�	

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 1 (59), 2020 г.
DOI  http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.3744325

дит его эндоцитоз. Детальные исследо-
вания зависимого от рецепторов эндо-
цитоза комплекса Tf-Mn были проведе-
ны на культуре клеток нейробластомы
Suarez N, Eriksson H. [28]. Следует по-
лагать, что для Mn2+ должны существо-
вать дополнительные механизмы
транспорта, поскольку плазма крови,
несмотря на наличие в довольно боль-
ших концентрациях Fe2+, Zn2+, Cd2+ все
же активно связывает Mn2+. Процесс
распределения Mn в тканях изучался с
помощью меченого 54MnCl

2
 на мутант-

ных мышах с гипотрансферринемией
[29]. У этих мышей с мутацией гена Tf
уровень экспрессии Tf был менее 1 %
от нормального уровня мышей дикого
типа. 54Mn накапливался в необычно
высоких концентрациях в печени, тогда
как его уровень в ЦНС не изменялся.
Эти данные свидетельствуют не только
о поражении других органов этим ток-
сикантом, но и указывают на наличие не
связанных с трансферрином механиз-
мов транспорта марганца, особенно для
поступления в мозг. Следует подчерк-
нуть, что в отличие от многих других
ионов металлов Mn2+ не проявляет вы-
сокой аффинности ни к одному из изве-
стных эндогенных лигандов. В частно-
сти, у него нет тенденции к комплексо-
образованию с сульфгидрильными и
аминными группами. Не удивительно
поэтому, что его константы устойчиво-
сти для комплексов с эндогенными ли-
гандами, такими как глицин, цистеин,
рибофлавин, гуанозин являются близ-
кими (lgK = 3, 4, 3, 3 соответственно).
Близки и другие термодинамические
параметры этих комплексов.

Комплекс Mn2+ с белком диссоци-
ирует на липидной мембране, создавая
достаточно устойчивое во времени со-
держание «свободного» марганца в
плазме.

Распределение Tf рецепторов в
ЦНС не полностью соответствует накоп-
лению марганца, тем не менее, тала-

мические ядра, палладиум и черная суб-
станция содержат наивысшие концент-
рации Mn. В то же время даже в облас-
тях мозга с низким содержанием Tf-ре-
цепторов уровень марганца и железа
может быть значительным. Вероятно,
эти области могут накапливать марга-
нец путём аксонального транспорта.
Например в области nucleus accumbens
и caudate-putamen (где находится мно-
го рецепторов Tf) проходят эфферент-
ные волокна к тем областям (см.выше),
которые богаты марганцем.

Кинетика транспорта марганца в
ЦНС изучена крайне недостаточно.
Имеющиеся работы касаются в основ-
ном моделей на грызунах. Причем кры-
сы являются далеко не лучшими моде-
лями для изучения нейротоксичности
марганца. Тем не менее, известные
транспортные системы для марганца у
грызунов и приматов не имеют принци-
пиальных различий. В нормальных фи-
зиологических условиях Mn поступает в
ЦНС преимущественно через эндоте-
лий капилляров, тогда как при высоких
концентрациях в плазме — через хори-
оидные сплетения. Mn накапливается в
ольфакторной луковице, а также в коре,
гипоталамусе, стриатуме и гиппокампе
при трансназальном введении. При ин-
галяции Mn может всасываться по оль-
факторным путям, однако точность оп-
ределения механизмов абсорбции и
важность отдельных путей поступления
в мозг остается неопределенной.

Влияние длительного воздействия
малых доз продуктов горения метил-
цинклопентандиенила марганца, кото-
рый применяется в США и Канаде в ка-
честве антидетонатора вместо тетраэ-
тилсвинца в топливе, привело к росту
Mn в воздухе городов до 0,02 мкг/м3, а
10-летнее исследование в Монреале
показало содержание на уровне 2,5 мкг/
м3. Двигатели выбрасывают смесь фос-
фата и сульфата марганца, а также его
тетраоксида Mn

3
О

4
. Интратрахеальное,
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внутрижелудочное и интраперитонеаль-
ное введение MnCl

2
 и MnO

2
 показало,

что распределение иона металла про-
исходит преимущественно в стриатуме,
коре и мозжечке. Однако концентрации
Mn были низкими. Более растворимый
MnCl

2
 накапливался быстрее в ЦНС и

более значительно при ингаляции, чем
при пероральном введении. Существен-
ных различий между накоплением раз-
ных форм Mn не наблюдалось. При вве-
дении препаратов Mn мышам в течение
14 дней, 13 недель и 2 лет не наблюда-
ли проявлений нейротоксичности даже
при довольно высоких дозах Mn [30, 31].

Других данных по токсикокинети-
ке фосфата, сульфата, тетраоксида
марганца в ЦНС не найдено. С позиций
вероятного длительного воздействия
низких уровней марганца из продуктов
горения и данных о его транспорте че-
рез гематоэнцефалический барьер
можно сделать вывод о вовлечении в
этот процесс разных механизмов:

- потенциально возможна диффузия
или энергонезависимый пассивный
процесс, регулируемый с участием
переносчиков и наличием градиен-
та за счёт электрохимического по-
тенциала [32]

- активный энергозависимый транс-
порт [30]

- Tf -зависимый транспорт [30, 33]

Проведенные исследования пока-
зывают, что разные соли Mn транспор-
тируются в разной степени и создают
концентрации в разных отделах мозга.
Тем не менее, конкретных данных по
кинетике транспорта через ГЭБ нет.

Хотя далеко не все переходные
металлы, эссенциальные для человека
и животных, обладают известными фун-
кциями нейронной активности, марга-
нец, как известно, необходим для раз-
вития и функционирования головного
мозга [34]. Концентраций марганца в
человеческом мозге выше, у взрослых

(около 0,25 мкг/г сырого веса), чем у
детей в возрасте до одного года [35].
Дефицит марганца в рационе может
повлиять на гомеостаз марганца в моз-
ге, о чем свидетельствует появление
судорог у крыс, лишенных марганца
[36]. Вполне вероятно, что перемеще-
ния марганца связаны с нейронной ак-
тивностью в мозге [37] и [38].

В обзоре [39] обобщены данные о
транспорте и действии марганца в го-
ловном мозге, особенно в синапсах.

Двухвалентный Mn вероятно
транспортируется в мозг через эндоте-
лиальные клетки капилляров и клеток
эпителия сосудистой оболочки через
неопределенный транспортер (T) (веро-
ятно, DMT-1). Механизм секреции мар-
ганца этими клетками неизвестен.
Трехвалентный марганец, который мо-
жет связываться с трансферрином, ве-
роятно, перемещается через гематоэн-
цефалический барьер мозга путём ре-
цептор-опосредованного эндоцитоза
через рецепторы трансферрина.

Возможно, металлотионеин также
задействован в транспорте марганца.
Японские ученые получили линию ус-
тойчивых к кадмию клеток от нокаутных
по МТ мышей и показали, что уровень
накопления марганца в них был также
существенно снижен [40]. Единствен-
ным известным транспортером у мле-
копитающих, который одинаково вклю-
чается в процесс клеточного накопле-
ния обоих металлов, является DMT-1
однако высоко афинная транспортная
система Mn/Cd не идентична DMT-1,
поскольку выявлены существенные раз-
личия в оптимальном рН и сродстве к
субстратам. Это позволяет предполо-
жить наличие транспортеров Mn у мле-
копитающих, отличных от DMT-1. Для
подтверждения этой гипотезы авторы
исследовали подавление накопления
Mn и Cd в клетках другими дивалентны-
ми металлами. При добавлении Co, Ni,
Fe (II), Cu (II) никаких изменений не на-
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блюдалось. Частичное ингибирование
происходило при добавлении цинка
[41]. Более того, если у DMT-1 оптимум
рН 5,5, то максимальное накопление
Mn и Cd в клетках отмечено при рН 7,4.
Это также подтверждает наличие в фиб-
робластах мыши другой транспортной
системы Mn/Cd. Такой же эффект об-
наружен у клеток Hela, PC12, KAKO-2.
Однако накопление Cd этими клетками
ингибировалось вдвое, а Mn — в 5 раз,
что свидетельствует о существовании
системы транспорта Cd, независимой
от Mn. Оптимальный высокоаффинный
транспортер Mn и Cd при оптимуме рН
7,4 может не быть эффективным в дуо-
денуме. Гипотеза авторов была прове-
рена на клетках немлекопитающих, что
позволило углубить представления о
работе систем транспорта Mn и их вза-
имосвязи с кадмием. Так у дрожжей
обнаружена экспрессия гена SMF1, ко-
торый причастен к мутациям митохонд-
риально-синтезируемой пептидазы.
Активность последней обеспечивает
высокоактивный транспорт Mn в дрож-
жевые клетки. Разрушение гена SMF1
существенно снижает поступление Mn
в клетки, а гиперэкспрессия — усили-
вает. Оказалось, что ген SMF1 является
гомологом белков семейства Nramp у
млекопитающих, в частности SMF1 яв-
ляется дополнительным ко-фактором
экспрессии Nramp2 у млекопитающих
(DMT-1), но не Nramp1 [42].

Экспрессия гена SMF1 негативно
регулируется геном BSD2, подавление
которого приводит к повышенному на-
коплению Mn в клетках, зависимых от
SMF1. Подобные соотношения обнару-
жены у растений и бактерий, где нару-
шение экспрессии IRT1 при дефиците
Fe2+ связано с одновременным ростом
поглощения кадмия, марганца, кобаль-
та и цинка.

Таким образом, в транспорте мар-
ганца важную роль играет несколько
систем транспортеров. Характеристики

3 видов транспорта Mn и их механизмы
подобны таковым при накоплении же-
леза эритроидными клетками. Полага-
ют, что оба металла транспортируются
с помощью одинаковых механизмов:

1. Использование мембранного
транспортера DMT1 [43] для Mn2+.

2. Трансферрин и трансферриновые
рецепторы Mn3+. Накопление свя-
занного с Tf Mn имеет место только
в ретикулоцитах и зависит от регу-
лируемого рецептором эндоцитоза
Mn-Tf.

3. Высокоаффинный транспорт Mn2+

присущ только ретикулоцитам, акти-
вен при низкой ионной силе среды,
например в изотоническом р-ре са-
харозы и имеет Км 0,4 мкМ. Подав-
ляется метаболическими ингибито-
рами и некоторыми ионами метал-
лов.

4. Низкоаффинный транспорт Mn2+

происходит как в эритроцитах так и
ретикулоцитах с примерной величи-
ной Км 20 и 50 мкМ для указанных
типов клеток соответственно. Уро-
вень транспорта Mn2+ максимален в
изотоническом растворе KCl, RbCl
или CsC и ингибируется NaCl, ами-
лоридом, валиномицином, диэтил-
сильбестролом, и др. ингибиторами
транспорта ионов. Направление
транспорта Mn2+ реверсивно, и от-
вечает за его выведение из клеток.

5. Низкоаффинный транспорт, вероят-
но, происходит путём описанного
ранее Na+/Mg2+ антипорта и может
функционировать в процессе регу-
ляции внутриклеточной концентра-
ции Mn путём его выведения из
клетки [44].

Применительно к красным клеткам
крови ранее были описаны 2 механиз-
ма поступления Mn в клетку: путём пас-
сивной диффузии [45] и путём Na+/Mg2+

антипорта [46]. В этих исследованиях
использовали ионы Mn2+ и зрелые эрит-
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роциты. Однако известно, что практи-
чески весь находящийся в плазме Mn
связан с трансферрином в комплексе
Mn3+-Tf [47]. Возникает вопрос: может
ли Mn2+ поглощаться клетками в виде
иона, в первую очередь незрелыми
клетками эритроидного ряда, которые
имеют рецепторы Tf. Кроме того, если
ответ положительный, то является ли
этот механизм идентичным с таковым
для железа. Поскольку Mn и Fe имеют
много одинаковых физико-химических
свойств и одинаково участвуют как ми-
нимум в одном трансмембранном про-
цессе транспорта (кишечная абсорб-
ция) [48], возникает вопрос могут ли
свободные от Tf формы металлов
транспортироваться в эритроидные
клетки с использованием однотипных
процессов.

Собственные результаты анализа

обмена марганца у жителей

Украины

Приведенные выше данные свиде-
тельствуют о необходимости контроля
содержания марганца в доступных для
анализа биосредах людей (кровь, моча,
волосы). Действительно, практикующие
врачи разных специальностей (кардио-
логи и врачи общей практики, аллерго-
логи, эндокринологи, детские психиат-
ры) проявляют интерес к содержанию
марганца у пациентов как с подозрени-
ем на интоксикацию, так и с клиничес-
кими признаками дефицита марганца.

Примерно половина обследованных –
практически здоровые люди, желающие
проверить обеспеченность марганцем,
с целью здорового долголетия. По на-
правлениям врачей за последние 3 года
нами проанализированы 427 биосубст-
ратов (кровь 94 образца, моча 53 об-
разца, волосы 293 образца). Заметим
еще раз, что полученные нами данные
не могут рассматриваться как средне-
популяционные значения, а лишь позво-
ляют оценить тенденцию обеспеченно-
сти данным микроэлементом.

Данные статистической обработки
содержания марганца у обследованных
жителей Украины приведены в табл. 1.

Анализ данных, приведенных в
табл.1, показывает, что среднее значе-
ние для всех биосред превышает меди-
анное, что говорит несимметричности
распределения. Особенно наглядно это
видно из рис. 1-3.

Условная норма выведения мар-
ганца с мочой достаточно узка 0,006-
0,008 мг/л. Расширяя ее (с учетом в раз-
личии суточного диуреза) от 0,005 до
0,010 мг/л, мы видим, что в нее укла-
дывается 58% обследованных. У 23%
содержание марганца в моче снижено,
у 19 % - превышено. У 3 человек (6%)
содержание марганца в моче указыва-
ет на возможное отравление.

Как видно из рис. 2, Похожее рас-
пределение наблюдается в крови. Диа-
пазон условной нормы содержания мар-

ганца в крови
з н а ч и т е л ь н о
шире - 0,007-
0,030 мг/л. В
этот диапазон
укладывается
72% получен-
ных результа-
тов. У 4% на-
блюдается вы-
раженный де-
фицит, у 8 % -

%������ 1 

����I� &+�+.&+.B�&�!� !4%�4!+�. &!��%3��.$ 2�%#����  
0 !4&"��!)���I/ 3.+�"�� ��%�.�I 
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2������ ����� 0,007-0,030 0,006-0,008 0,3-3,0 
1������ 0,0252 0,0095 1,546 
������� 0,0220 0,007 0,777 
���. 0,0020 0,001 0,011 
��	�. 0,0820 0,044 31,8 

25% 0,0151 0,005 0,386 
75% 0,0321 0,008 1,635 
10% 0,01 0,00268 0,207 
90% 0,0451 0,0197 2,979 
95% 0,0569 0,04196 13,412 
99% 0,0694 0,04298 16,999 
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явно выраженное повышенное содер-
жание, которое может быть следствием
повышенной производственной экспо-
зиции.

На содержание марганца в воло-
сах обследовано максимальное количе-
ство пациентов. Диапазон условной
нормы содержания марганца в волосах
значительно шире – 0,3-3,0 мкг/г. Как
видно из рис. 3, в этот диапазон укла-
дывается 71% полученных результатов.

У 19 % наблюдается сни-
женное содержание, у 5
% - явно выраженное по-
вышенное содержание,
которое может быть след-
ствием хронического воз-
действия в условиях про-
изводства.

Наши наблюдения
показывают, что низкие
содержания марганца в
биосубстратах наблюда-
ются, в основном, у детей
дошкольного и младшего
школьного возраста, а
также у людей старше 70
лет (впрочем, у нас недо-
статочно обследованных
больных этой возрастной
группы, и набор инфор-
мации продолжается).
Более высокое содержа-
ние (в основном в преде-
лах нормы) наблюдается
у жителей Днепропетров-
ской области. Макси-
мальное содержание – у
лиц, связанных с обра-
боткой металлов (резчи-
ки, сварщики). Сравнение
по времени не показыва-
ет существенной разно-
сти в распределении кон-
центраций в основных
биосубстратах между
2000-2005 и 2015-2020 гг,
что позволяет сделать

вывод о том, что выбросы марганца в
атмосферу с выхлопными газами не
внесли существенного вклада в экспо-
зицию населения в целом. Основным
источником поступления марганца с
воздухом является, вероятно, пыль.
Содержание марганца в грунтах в Одес-
ской области составляет, по нашим дан-
ным, 400-1350 мг/кг. С пищей основное
количество марганца поступает с кру-
пами (по нашим данным в крупах содер-
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жится 5-25 мг/кг) и бобовыми (0,8-2,3
мг/кг). На рис. 4 для примера приведен
фрагмент атомно-эмиссионного спект-
ра пшенично-спельтовой каши быстро-
го приготовления. Содержание марган-
ца в животной пище невелико.

Выводы

1. Нормальное (сбалансированное)
содержание марганца в организме
человека имеет важное значение
для протекания биохимических про-
цессов, поскольку он выступает ко-
фактором декарбоксилазы, гидро-
лазы и киназы, супероксиддисмута-
зы, а также ферментов, участвую-
щих в синтезе и метаболизме ней-
ромедиаторов.

2. Избыточное содержание марганца
может оказывать нейротоксическое
действие.

3. Поступление марганца с выхлопны-
ми газами незначительно, и не при-
водит к росту содержания его в био-
субстратах. Основным источником
для непрофессионального контакта
является пыль.

4.  Содержание марганца в биосубст-
ратах жителей Украины разнородно.
У 10-19 % наблюдается сниженное
содержание, у 5-7% - превышенное.
Случаи резкого превышения связа-

ны с нарушением пра-
вил безопасности на
производстве (свар-
щики и др. работники,
выполняющие свои
обязанности в непос-
редственной близости
от них).

5. Снижение марганца
наблюдается у детей и
подростков во время
активного роста, по-
жилых людей, у ожого-
вых больных и пациен-
тов з заболеваниями
ЖКТ.
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