
قاله پژوهشيم

مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي رفسنجان

1382شماره دوم، تابستان و زمستان جلد دوم،

بررسي اثرات آلومينيوم خوراكي بر غلظت گلوكز ناشتا و پس از تست تحمل گلوكز 

در موش صحرايي

3، بهزاد زارع2، ليلا بهبود1صالح زاهدي اصل

خلاصه 

 مدارك قوي دال بر وجود سميت آلومينيوم در اثر ورود آن به بدن از طريق مصرف غذا وجود ندارد،  اگرچه:سابقه و هدف

در اين بررسي اثر خوراكي آلومينيوم با . اثر مصرف مداوم غذاي حاوي آلومينيوم ممكن است منجر به مسموميت با آن شود

. ز مورد مطالعه قرار گرفته استمقادير مختلف روي غلظت گلوكز خون ناشتا و پس از تست تحمل گلوك

از هر دو ( گرم 180-220ي وزني در اين مطالعه، به مدت دو ماه، به شش گروه موش صحرايي با محدوده:هامواد و روش

،  غذارموگگرم در هر كيل ميلي2500 و 1250، 625، 5/312، 5/212، 75، غذاي حاوي آلومينيوم با مقادير )و مادهجنس نر

 روز 15در طي اين مدت هر . كردندگروه كنترل هم در اين مدت غذاي معمولي مصرف مييك . وز داده شد ر60به مدت 

غلظت  دقيقه پس از تجويز 45(تحمل گلوكز چنين تست و همگيري قند خون ناشتا اندازهيك بار، خونگيري از دم و سپس 

.شدهاي مختلف انجام ميبر روي گروه) گرم در كيلوگرم گلوكز1

لومينيوم روي غلظت گلوكز ناشتا و پس از تست تحمل گلوكز اثر افزايشي داشت كه از الگوي وابسته به دوز و آ:هاافتهي

.  شدت تغييرات مشاهده شده در ميزان تحمل گلوكز بيشتر از قندخون ناشتا بودچه، اگردركوابسته به زمان تبعيت مي

ليتر و در گروهي كه غذاي گرم در صد ميلي ميلي8/113±4اه آزمايش غلظت گلوكز ناشتا گروه كنترل در انتهاي دو م

ليتر بوده است كه به طور گرم در صد ميلي ميلي9/165±10را دارا بود ) گرم در كيلوگرم ميلي2500(حاوي آلومينيوم 

. دار بيشتر استمعني

تواند سبب اختلال در متابوليسم اه غذا ميكند ورود آلومينيوم زياد به همراين بررسي مشخص مينتايج :گيرينتيجه

تواند كند اين يافته ميه كه به صورت افزايش در قند خون ناشتا و نارسايي در قسمت تحمل گلوكز بروز ميكربوهيدرات شد

. باشدميساز بيماري ديابت زمينه

 آلومينيوم، گلوكز ناشتا، تست تحمل گلوكز، موش صحرايي :هاي كليديواژه

1-

2-
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مهمقد

ومينوم عنصري است كه به وفور در طبيعت يافت آل

هدد از پوسته زمين را تشكيل مي درصد8شود و حدود مي

سد كه آلومينيوم نقش فيزلوژيك براي بدن ربه نظر مي.]14[

 و ]21[جذب آن از روده باريك بسيار كم . ]37 [نداشته باشد

اخير اثرات هاي در سال.]15[مقادير آن در پلاسما پايين است 

ارتباط . سمي اين عنصر بيشتر مورد توجه قرار گرفته است

مسموميت با آلومينيوم در بيماران مبتلا به نارسايي مزمن 

خوني  و كم]34[ اوستئومالاسي ]2[كليوي با بيماري آلزايمر 

در مطالعات . هاي اخير پيشنهاد شده است در سال]1،31[

ته اثر مهاري آلومينيوم اخير كه در خارج از بدن صورت گرف

ها هاي كلسيمي وابسته به ولتاژ بعضي سلولروي فعاليت كانال

هاي تداخل كلسيم با كانال. ]4،5،19 [مشخص شده است

متابوليسم فسفاتيديل اينوزيتول نيز كلسيمي ليگاندي و

نشان داده شده كه آلومينيوم افزايش . پيشنهاد شده است

هاي رباكول را در سلولكلسيم داخل سلولي ناشي از ك

اختلال در متا بوليسم . ]36 [كندنوروبلاستوما مهار مي

هاي فسفاتيديل اينوزيتول به وسيله آلومينيوم در برش

كبد موش  و]26 [ بافت ميوكارد]25 [هيپوكامپكورتكس و

 انقباض اثر مهاري آلومينيوم در. شده استنيز نشان داده ]12[

هاي كلسيمي وابسته به ولتاژالعضله صاف وابسته به كان

نيز مورد ]35[ و يا متابوليسم فسفاتيديل اينوزيتول ]18،29[

. بررسي قرار گرفته است

دهد كه متابوليسم كربوهيدرات در ها نشان ميبررسي

بيماران مبتلا به نارسايي مزمن كليوي غيرطبيعي است

بوط به تواند مر و حداقل قسمتي از اين اختلال مي]20،28[

با توجه به نقش ]. 9،32 [اختلال در ترشح انسولين باشد

هاي وابسته به ولتاژ آن در ترشح انسولين كلسيم و كانال

متوسط هاي كلسيمي كنندگي كانالمهار و نيز اثر ]3،33[

عيت كه غلظت آلومينيوم ق و نيز اين وا]9،10،11[آلومينيوم 

من كليوي بالا است در پلاسماي بيماران مبتلا به نارسايي مز

، اين امكان وجود دارد كه اختلال در ترشح انسولين]8،22[

. مربوط به غلظت بالاي آلومينيوم سرم در اين بيماران باشد

ررسي، اثر تجويز آلومينيوم خوراكي روي در اين ببنابراين 

غلظت گلوكز ناشتا در موش صحرايي مورد بررسي قرار گرفته 

.است

هاشواد و روــم

با و ماده آلبينو هاي صحرايي نر بررسي روي موش

 خطاي ± ميانگين 268±1/6(گرم 220-180حدوده وزني م

حيوانات از انستيتو رازي حصارك . صورت گرفت) استاندارد

 ساعت 12 ساعت تاريكي و 12 در شرايط استاندارد ،تهيه

و به استثناي  نگهداري شدند 22±2روشنايي و دماي محيط 

حيوانات .داشتندبه آب و غذا زاد آ دسترسي مايشروزهاي آز

از غذايي )  روز60تا (يش در طول آزما) 9=تعداد(زمايش آگروه 

، 5/212، 75(دوزهاي مختلف استفاده كردند كه حاوي 

ازاي گرم ه آلومينيوم بگرم ميلي2500 و 125، 625، 5/312

.ودينيوم به آن اضافه شده بكلرور آلومصورت ه  بود كه ب)غذا

براي تهيه غذاهاي حاوي آلومينيوم، غذاي تهيه شده از شركت 

غذاي دام شوشتر خمير و پس از اضافه كردن آلومينيوم به 

. شدمقدار مورد نظر مجدداً به صورت اوليه در آورده مي

 روز يك بار 15هاي خون در ابتداي آزمايش و هر نمونه

كز از طريق دم به صورت ناشتا و يا به دنبال آزمايش تست گلو

. شد تهيه و پلاسما با سانتريفوژكردن جــدا ميEDTAروي 

گيري قرار مورد اندازه] 3[گلوكز خون به روش اورتوتوليدين 

بر روي گلوكز گيري ضريب تغييرات داخل و بين اندازه. گرفت

،5/3، 2/2هاي گلوكز پايين و بالا به ترتيب با غلظتهاي نمونه

براي انجام تست تحمل گلوكز مقدار . ت بوده اس69/1 و 6/2

گرم گلوكز به ازاي كيلوگرم وزن بدن حيوانات تجويز و غلظت 1

مقايسه با .  دقيقه پس از تجويز گلوكز تهيه شد45نمونه خون 

كمتر pصورت گرفته و مقادير student-t-testاستفاده از روش 

. دار تلقي شده است معني05/0از 

نتايج
 و 1250، 625دهد كه دوزهاي نشان مينتايج مطالعه 

در هر كيلوگرم غذا توانسته غلظت گلوكز را گرم  ميلي2500

غلظت . كنترل افزايش دهدگروه به دار نسبت به طور معني

ناشتا گروه كنترل در روز اول و شصتم به ترتيبگلوكز 

ليتر بود در حالي گرم درصد ميلي ميلي8/113±4و 7±111

 غذاي حاوي آلومينيوم را با مقادير مختلف كه در گروهي كه
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گرم به طور  ميلي2500 و 1250، 625دريافت كرده دوزهاي 

هاي غلظت گلوكز ناشتاي گروه.  داشته استداري افزايشمعني

 و116±3، 127±6ياد شده پس از دو ماه به ترتيب 

دار بوده كه به طور معنيليتر گرم در صد ميلي ميلي10±165

ها بيشتر بوده است  گلوكز روز اول همان گروهغلظتاز 
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 مقايسه غلظت گلوكز ناشتاي پلاسما گروه كنترل و -1نمودار 

گرم به  ميلي2500 در غذاي خود آلومينيوم با مقادير  كههاييگروه

 روز دريافت كرده بودند60كيلوگرم غذا به مدت ازاي 

گرم در يلي م2500وهي كه آلومينيوم را به مقدار در گر

 طور بهپلاسما كيلوگرم غذا مصرف كرده بود مقدار گلوكز 

دار داشت در حالي كه در افزايش معنيپانزدهم دار از روز معني

 ماه آزمايش 2گروه كنترل غلظت گلوكز تغييري در مدت 

).2نمودار (نشان نداد 
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 مقايسه غلظت گلوكز ناشتاي در مقاطع زماني مختلف -2نمودار 

گرم  ميلي2500(گروه كنترل و گروهي كه در غذاي خود آلومينيوم 

 به مدت دو ماه دريافت كرده بودند)به ازاي كيلوگرم غذا

در تست تحمل گلوكز نيز مصرف درازمدت آلومينيوم 

 غذاي حاوي مصرف. توانست متابوليسم گلوكز را مختل كند

آلومينيوم به صورت وابسته به دوز و زمان توانست غلظت 

دو . گلوكز سرم بعد از تست تحمل گلوكز را افــــزايـــش دهد

گرم در كيلوگرم  ميلي2500مـــاه پس از مصرف غذاي حاوي 

217±6وكز ـــل گلـــت تحمـــغذا غلظت گلوكز پس از تس

 به طور 123±8وه كنترل گرشصتم گرم در مقايسه با روز ميلي

). 3نمودار (افزايش داشته است ) p<05/0(دار معنـــي

0

50

100

150

200

250

Cont Al 2500

Groups

Se
ru

m
 G

lu
co

se
 m

g

1st day

60th day

 مقايسه غلظت گلوكز پلاسما پس از تست تحمل -3نموادر 

گروه كنترل و گروهي كه غذاي حاوي گلوكز روز اول و روز شصتم 

 غذا مصرف كرده گرم در كيلوگرم ميلي2500آلومينيوم به ميزان 

بودند 

گرم  ميلي250 و625،1250هاي هايي كه غلظتوزن حيوان

 را مصرف كرده بودند نسبت  آلومينيومبا وزن هر كيلوگرم غذا

).1جدول (دار داشته است به گروه كنترل كاهش معني
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)9=تعداد( اثر دوز و زمان مصرف آلومينيوم بر روي وزن حيوانات -1جدول 

0755/2125/31262512502500 گرم به ازاي ميلي

گرم غذاكيلو
 خطاي معيار±ميانگين روز

19/5±1/2137/6±4/2072/5±7/2104/6±3/1994/6±5/2012/6±4/2050/5±5/212

153/6±6/2219/6±8/2109/6±3/2157/6±2046/5±2/2051/7±5/2043/8±8/206

305/7±2225/7±5/2136/9±1/2229/7±6/2007/5±4/2039/3±1/2074/9±5/198

459/6±3/2217/8±8/2220/7±7/2190/9±2/2034/6±3/2014/4±7/2046/3±6/206

607/7±2300/1±2/2290/7±2265/6±5/209#0/6±4/202##8/4±2/198##7/3±5/194

p>01/0 يا p>05/0 روز نهما نسبت به گروه كنتزل در  آزمايشدار گروه تغييرات معني#

بحث

دهد كه وجود مقدار زياد نتايج اين بررسي نشان مي

 به افزايش غلظت هاي صحراييآلومينيوم در رژيم غذايي موش

چنين پس از تست تحمل گلوكز منجر گلوكز ناشتا و هم

اين افزايش . استشود كه همراه با كاهش وزن حيوان نيز مي

ه دليل مقاومت در برابر انسولين تواند بدر غلظت گلوكز مي

تاكنون . و يا هر دو باشد] 13[ يا كاهش ترشح انسولين ،]38[

بررسي مشابهي كه در آن نقش آلومينيوم تجويز شده به 

صورت تجربي مورد مطالعه قرار گرفته باشد، صورت نگرفته 

است اما اختلال متابوليسم گلوكز در بيماران مبتلا به نارسايي 

خون خود ي كه غلظت بالاي آلومينيوم را در گردشمزمن كليو

دهد ها نشان ميبررسي. نشان داده شده است] 2،15[دارند 

كه بيماران مبتلا به نارسايي مزمن داراي ترشح انسولين بالا و 

.]24[ت در برابر انسولين هستند ماوقم

غلظت بالاي گلوكز ناشتا و پس از تست تحمل گلوكز در 

بيماران مبتلا به نارسايي درها استاي يافتهاين بررسي در ر

مزمن كليوي است اما با توجه به اين كه انسولين در اين 

گيري اين كه گلوكز بالا گيري نشده است نتيجهمطالعه اندازه

به دليل ترشح انسولين كم يا مقاومت به انسولين باشد 

ايد  البته بر مبناي تئوري مطالعه قاعدتاً ب.پذير نيستامكان

ترشح انسولين . ترشح انسولين در اين حيوانات كم شده باشد

اي كلسيم وابسته به ولتاژ هبا باز شدن كانالBهاي در سلول

اثر آلـومينيوم در مهار و] 27[م يس كلگيردصورت مي

 كلسيمي وابسته، ولتاژ نشان داده شده است هايكانال

ين است كه اي كه بايد به آن توجه داشت انكته]. 4،5،19[

آلومينيوم د كه تجويز ندهبعضي از مطالعات نشان مي

 و نيز در ]17[هامدت به صورت تجربي به حيوانطولاني

افزايش قادر به  در مواردي ]10[معرض قرار گرفتن انسان 

بنابراين ممكن است ،غلظت آلومينيوم در پلاسما نشده است

در اين يومآلومينبيني كه افزايش غلظت كه اثر مورد پيش

هاي در مايعات خارج سلولي منجر به مهار كانالمطالعه نباشد 

توجه كننده اثر ناشي از او شود ميكلسيمي وابسته به ولتاژ 

آلومينيوم علاوه بر اين كه آلومينيوم وارد شده به بدن ممكن 

]7[ها در گردش خون باشد است به صورت متصل به پروتئين

نيوم آزاد در پلاسما ممكن است به و بدين ترتيب غلظت آلومي

هاي روي كانالخود را  نباشد كه بتواند اثر مهاري اياندازه

دهد مطالعات نشان مي. كلسيمي وابسته به ولتاژ اعمال كند

كه تجويز دراز مدت آلومينيوم سبب تجمع عنصر با مقادير 

تواند اثر  و مي]6[شود بدن ميهاي مختلف متفاوت در بافت

اي كه تاكنون مطالعه. ها، اعمال كند از داخل سلولخود را

مدنظر قرار دهد، انجام Bهاي تجمع آلومينيم را در سلول

.نشده است

اي نشان داده شده كه تجويز مكرر آلومينيوم به در مطالعه

با كه  هفته توانسته غلظت آن را در كبد افزايش دهد 4مدت 

كسيداز همراه بوده گلوتايتون و گلوتايتون پراكاهش مقدار 

، از طرف ديگر افزايش فعاليت لاكتات دهيدروژناز ]16[است 

(LDH) ، آسپارتات ترانسفراز(ALT)هاي ديگري از شاخص

هاي بوده كه به دنبال مسموميت تجربي ايجاد شده در موش
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. ]16[صحرايي نشان از فعاليت غيرطبيعي كبد داشته است 

زياد نيز روتئين در كبد دهد كه سنتزپهمين بررسي نشان مي

به تنهايي اختلال در ها شايد اين اختلال. هم شده است

فعاليت كبد را در متابوليسم گلوكز كه يك منبع قوي براي 

را توجيه نكند اما احتمال آن را ] 20[جذب گلوكز است 

. كندبيشتر مي

1994اي كه توسط هاگلين و همكاران در سال مطالعه

دهد كه تجويز آلومينيوم به مدت شان مين] 11[صورت گرفته 

هاي  را در سلولاز فسفات6-تواند ميزان گلوكز هفته مي10

كبدي كم كند كه اين كار سبب كاهش ميزان برداشت گلوكز 

بنابراين براي نشان . ]20 [هاي كبدي خواهد شدتوسط سلول

دادن اثر آلومينيوم در متابوليسم گلوكز به وسيله كبد شايد 

ديگري كه در جذب هاي  بافت. باشدبيشترياج به كار احتي

هاي چربي و گلوكز از پلاسما نقش قابل توجهي دارند بافت

ها گلين و همكاران مطالعه. ]20[عضلات اسكلتي هستند 

نشان داده كه كه تجويز آلومينيوم ] 11[چنين هم

ها توانسته متابوليسم  هفته به خوك10هيدروكسايد به مدت 

دين ترتيب كه حيوان را در عضله اسكلتي تغيير دهد بگلوكز 

6-اند ميزان گلوكزهايي كه در معرض آلومينيوم قرار داشته

بدين ترتيب با . هاي عضلاني كم شده استسلول در ازفسفات

توجه به حجم بافت عضله اسكلتي در حيوان، اين نوع اختلال 

 در تواند سبب افزايش غلظت گلوكزدر عضله اسكلتي مي

. شودپلاسما 

د كه تماس با رسبا توجه به نتايج اين بررسي به نظر مي

اند توآلومينيوم در صورتي كه بالاتر از دوزهاي خاصي باشد مي

منجر به اختلال در متابوليسم كربوهيدرات شود و حايز 

اهميت است كه وضعيت افرادي كه در صنايع مرتبط با 

 نيز بررسي شده و موارد آلومينيوم مشغول هستند از اين نظر

. ايمني در اين رابطه مدنظر قرار گيرد

:تقدير و تشكر

نامه دانشجويي بوده و هزينه  انجام اين پروژه به صورت پايان

انجام آن توسط دانشكده داروسازي و دانشكده پزشكي دانشگاه علوم 

 بدين وسيله از مسئولان زيربط .پزشكي اهواز صورت گرفته است

. و تشكر به عمل مي آيدتقدير 
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