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بيمار يهاي قلبي عروقي باشد. و 2 ديابت نوع زمينه ساز بروز مقاومت به انسولين،

و  ليپيدها، و تداخل در متابوليسم قند خون با قرار گرفتن در معرض آلومينيوم ممكن است نتايج تحقيق نشان داد نتيج هگيري:

مشاهده نشد. سه گروه در وزن اما تغييري (P<0/05)

دو گروه ديگر افزايش يافتند به و HOMA-IR در حد معنيداري نسبت متعاقب مصرف 200 ميليگرم آلومينيوم ميزان انسولين

همچنين و 200 نسبت به گروه كنترل افزايش يافت. 100 سطح گلوكز در گروه هاي و LDL-c شد. TG باعث افزايش نسبي

(P<0/01) و  به صورت معنيداري كاهش 200 و آلومينيوم 100 در گرو ههاي HDL-c را آلومينيوم سطح مصرف ياف تهها:

HOMA-IR محاسبه گرديد. جهت تأييد مقاومت انسولين شاخص انسولين پلاسما به روش ELISA انجام گرفت.

و اندازه گيري و گلوكز پلاسما به روش آنزيماتيك اندازهگيري شدند HDL-c ،(TC) (TG)، كلسترول تام  تريگليسريد

مقادير شد. بر كيلوگرم وزن بدن، آلومينيوم به شكل كلريد آلومينيوم اضافه و 200 ميليگرم مقادير صفر، 100 هفته

به مدت 7 (آب مقطر) آنها روزانه سه گروه تقسيم شدند. به آب آشاميدني نژاد ويستار به نر موش صحرايي سر 18 ر وشها:

آلومينيوم بر شاخ صهاي مذكور مورد مطالعه قرار گرفت. آثار مصرف خوراكي قلبي عروقي شود. لذا در اين مطالعه

و بيماريهاي و از اين طريق زمينهساز ديابت تأثير گذاشته و ترشح هورمونها به بدن بر هموستاز ليپيدها، قند خون ورود آن

عنصر، ممكن است به مشكلات فراوان ناشي از تماس با اين م يكند. با توجه اين عنصر طيف وسيعي از بيماريها را ايجاد

با به روشهاي مختلفي وارد بدن شود. تماس بيش از حد ممكن است آلومينيوم، سومين عنصر فراوان پوسته زمين، مقدمه:
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 مقدمه
ازآلومينيوم از.]1[ فلزي استترين عناصر فراوانيكي

،)اسيدها آنتي(لومينيوم در صنعت، داروسازيآتركيبات

 ظروف ها، رايشي، دئودرانتآهاي خوراكي، مواد افزودني

آب استفاده مي و همچنين تصفيه .]2،3[ شود آشپزخانه

يوم به هر صورتي كه وارد بدن شده باشد در گردش آلومين

ب دره خون كه ناقل اصلي آهن صورت متصل به ترانسفرين

مي مهره به داران است منتقل و ميل اتصال آن شود

از.]4[ ترانسفرين نسبت به آهن كمتر است 95بيش

درصد آلومينيوم توسط كليه از طريق فيلتراسيون گلومرولي

مي درصد2و كمتر از  .]1[ شود از طريق صفرا از بدن دفع

كه1972اولين بار در سال  سميت آلومينيوم در بيماراني

مي  گزارش ند همراه با سندرم نورولوژيكشد همودياليز

، كاهش زنده ماني اسپرم]1[ آنمي ميكروسيتي.]5[ شد

و توان لقاح،]6[ در،]7[ كاهش توليد تستوسترون  اختلال

ت قلبي عروقيو اختلالا]8[ها دراتمتابوليسم كربوهي

 به دنبال سميت ناشي از آلومينيوم]9[ بيماران همودياليزي

در آلومينيوم.گزارش شده است همچنين سبب تغيير

 سرم نيز به LDL-C افزايش.شود سطوح ليپيدي خون مي

عنوان فاكتور خطر مستقل براي بيماري آترواسكلروز است

وLDL-C ان بودن ميز بالاو در صورت  اسيدو كلسترول

 يابدميچرب اشباع خطر بيماري قلبي عروقي افزايش

]10[.

و و ژنتيكي در متابوليسم قند خون فاكتورهاي محيطي

آلومينيوم به عنوان.]11[ مؤثرند2زمينه سازي ديابت نوع 

ها يك فاكتور محيطي ممكن است با افزايش مقاومت سلول

 انسولين سبب اختلال در ميزان به انسولين يا كاهش ترشح

. گلوكز خون شود

معدود مطالعات انجام شده اثر آلومينيوم روي ليپيدها در

و بررسي تست تحمل گلوكز رتخرگوش بوليسم متاو در

ك و مقاومت گلوكز در عضله خوك بوده ه فاقد انسولين

و در حال حاضر مطالعه اي مبني بر تأثير انسولين بوده

رتآلومينيوم بر و مقاومت انسولين در  وجودها انسولين

به اين. ندارد كه جمعيت زيادي در معرض آلودگي با توجه

به عنوان فاكتور خطر محيطي قرار دارند با عنصر آلومينيوم

وو از طرف ديگر تغيير در شاخص هاي خوني نظير ليپيدها

و پيشرفت ليپوپروتئين و گلوكز در تشخيص و انسولين ها

وبيماري لذا بيماري ديابت نقش دارند آترواسكلروز

مصرف خوراكي حاضر در جهت بررسي اثر مطالعه 

بر مذكورهاي آلومينيوم بر شاخص و تأثير نهايي آن

به اجرا در .مدآمقاومت انسولين

ها روش
 موش صحراييسر18براي انجام اين كار تحقيقاتي تعداد

گرم از مركز190-210نر بالغ نژاد ويستار با ميانگين وزني

و پرورش حيوانات آزمايشگاهي دانشگاه جندي  تكثير

 ساعت12حيوانات تحت شرايط.شاپور اهواز تهيه شدند 

و و دماي12روشنايي  نگهداريC˚2±22 ساعت تاريكي

به صورت. شدند  از كارخانه پلت شدهغذاي حيوانات

و حيواناخوراك و طيور پارس تهران تهيه گرديد به دام ت

و غذا دسترسي آزاد داشتند بعد از يك هفته.آب

سه گروه،سازگاري به به صورت تصادفي شش حيوانات

 آلومينيومو100 آلومينيومكنترل، هاي روهگ تايي شامل

بهبه طوري كه ميانگين وزني گروهشدندتقسيم 200 ها

آب آشاميدني.هم نزديك بود به اضافه آب مقطر(به

ppm300هاي فوق به ترتيب روزانه گروه) سديم كلريد

200و100،)فاقد كلريد آلومينيوممقطرآب( مقادير صفر

 گرم به ازاي هر كيلوگرم وزن بدن كلريد آلومينيوم ميلي

)Alcl3, 6H2O(شد  براي اينكه. به مدت هفت هفته اضافه

، در اختيار حيوانات قرار گيردذكر شدهمقادير آلومينيوم در

در ساعته حيوانات اندازه24آب مصرفي روزانه و با گيري

سه(نظر گرفتن مجموع وزن حيوانات موجود در هر قفس

هر)موش صحرايي در هر قفس و دوز مورد استفاده در

آب،گروه و در  مقدار كلريد آلومينيوم مورد نياز محاسبه

و در اختيار حيوانات قرار24آشاميدني  ساعته آنها حل

پا.گرفت ها يان هفت هفته نيز جهت مقايسه، وزن گروهدر

شد توسط ترازوي ديجيتال اندازه .گيري

 ساعت8به مدت هاي صحرايي موشبعد از اتمام دوره

مي( ناشتا نگه داشته شدند آب آشاميدني فقط توانستند از

 توسط كلروفرم تحت بيهوشي عميقو) فاده كنندتاس

در اي خونه نمونه. گرفتصورت گيري از قلب خون

به مدت ده درصدEDTA ميكروليتر25 هاي حاوي لوله
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در10 و مقادير گلوكز، شدند سانتريفيوژ rpm 3000 دقيقه

و TC(،HDL-c(، كلسترول تام)TG(گليسريد تري

و شاخص مقاومت انسوليني انسولين پلاسما اندازه گيري

)HOMA-IR1(،VLDL-c وLDL-cمحاسبه شدند 

-به روش آنزيميLDL-cو TCو TGي مقادير پلاسماي

ضرايب تغييرات. متري مورد سنجش قرار گرفتند كالري

و ميزان حساسيت روش  درون گروهي، برون گروهي

5وTG 53/1%،60/1%گيري به ترتيب براي اندازه

و براي گرم در دسي ميلي 5وTC 62/1%،14/1%ليتر

 ابتدا HDL-cيريگ براي اندازه. ليتر بود گرم در دسي ميلي

 موجود در نمونه با استفاده VLDLو LDLها، شيلوميكرون

و يون هاي منيزيوم رسوب داده از اسيد فسفوتنگستيك

كه فقط داراي  و پس از سانتريفوژ در محلول رويي شدند

HDL-cمتري كالري- بود مقدار كلسترول به روش آنزيمي

شد اندازه پارامترهاي در تمام موارد براي سنجش. گيري

شد هاي شركت پارس آزمون ليپيدي از كيت . استفاده

هاي نيز به ترتيب توسط فرمولLDL-cو VLDL-cمقادير

5/TG=VLDL-c  وLDL-c = TC - (HDL-c + LDL-c) 

].12[ محاسبه شدند

و با استفاده از كيت فوق انسولين پلاسما به روش الايزا

 ,Mercodia(حساس اختصاصي انسولين موش صحرايي 

Sweden (شد اندازه حساسيت، ضريب تغييرات. گيري

و ضريب تغييرات برون گروهي روش مورد  درون گروهي

بر نانو02/0ستفاده به ترتيب برابرا و%2، ليتر ميليگرم

 از فرمولبا استفاده شاخص مقاومت انسوليني.بود2/4%
HOMA-IR = fasting glucose (mg/dl) × fasting 

insulin (µU/ml)/405 براي تبديل.]13[ گرديدمحاسبه 

به ميكرو واحد واحد انسولين از نانوگرم بر ميلي ليتر

به منظور استفاده در اين فرمول مقدار المللي بر ميلي بين ليتر

شد79/24انسولين در عدد  . ضرب

از:وش آمارير نتايج حاصل از اين مطالعه با استفاده

و تحليل16 ويرايش SPSSافزار نرم  آماريمورد تجزيه

هاي مورد مطالعه با استفاده از آزمون ابتدا گروه. قرار گرفت

ONE-WAYANOVA به صورت كلي مورد مقايسه قرار

به)P>05/0(دارو در صورت وجود اختلاف معنيگرفتند ،

1. Homeostasis model assessment 

 TUKEYها از پس آزمون منظور مقايسه نتايج بين گروه

م.استفاده شد  خطاي معيار بيان±يانگين نتايج به صورت

و در مواردي محاسبه گرديد، >05/0Pكه شده است

.شددر نظر گرفتهدار اختلاف معني

ها يافته
كه در نمودار همان مي1گونه  هفت متعاقبشود مشاهده

 سطح،گرم كلريد آلومينيوم ميلي 200و 100مصرف هفته

HDL-c 200و)2/30±6/3(100هاي آلومينيوم در گروه 

 در مقايسه با گروه كنترل داري به صورت معني)5/1±6/35(

به صورت LDL-cو مقدار)>01/0P( كاهش)7/3±49(

دراي قابل ملاحظه تغيير اما،)P=083/0(نسبي افزايش يافت

 مشاهده نشدVLDL-cو) TG(گليسريد تريهاي غلظت

)05/0>P(.همچنين مقدار كلسترول تام نيز در گروه

 ).P=065/0( با كاهش نسبي همراه بود 100ينيوم آلوم

 200و100به دنبال مصرف كلريد آلومينيوم در مقادير

هاي آلومينيوم مقدار گلوكز در گروه،گرم بر كيلوگرم ميلي

100)mg/dl 4±129 (200و آلومينيوم)mg/dl 4±128(

افزايش) mg/dl 4±110( گروه كنترل در مقايسه با

ن معني همچنين).2نمودار(،)P>05/0(شان داد داري را

 ng/ml(200در گروه آلومينيوم)3نمودار(سطح انسولين 

با)12/0±34/1  كنترلهاي گروهدر مقايسه

)ng/ml12/0±68/0(100و)ng/ml 17/0±73/0(افزايش

200 در گروهنيز HOMA-IRشاخص ).>05/0P(يافت 

با)60/1±53/10(  نترلكهاي گروهدر مقايسه

)P>05/0؛62/5±16/1( 100و)P>01/0؛76/0±48/4(

تيمارهاي انجام شده).4نمودار( داشتداري افزايش معني

بر تاثير قابل ملاحظه  ها نداشتند وزن گروه ميانگيناي

.)5نمودار(
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)TUKEY ،)6=nو تست  ONE-WAYANOVA روش آماري. باشد ميP>01/0ها در سطح دار با ساير گروه نشان دهنده اختلاف معني**:
 LDL-cوHDL-c ،VLD-c،)كلسترول تام( TC،)گليسريد تري( TGسطوح پلاسمايي) خطاي معيار±( مقايسه ميانگين-1نمودار

 هاي صحرايي گرم بر كيلوگرم وزن بدن در موش ميلي200و 100 هفته مصرف آلومينيوم در مقادير7متعاقب

)TUKEY ،)6=nو تست  ONE-WAYANOVA روش آماري. باشد ميP>05/0هاي ديگر در سطح دار با گروه معنينشان دهنده اختلاف*:
گرم بر كيلوگرم وزن ميلي200و 100 هفته مصرف كلريد آلومينيوم در مقادير7گلوكز متعاقب) خطاي معيار±( ميانگين-2نمودار

 هاي صحرايي بدن موش

)TUKEY ،)6=nو تست  ONE-WAYANOVA روش آماري. باشد ميP>05/0ها در سطح دار با ساير گروه نشان دهنده اختلاف معني*:
گرم بر كيلوگرم ميلي200و 100 هفته مصرف كلريد آلومينيوم در مقادير7انسولين متعاقب) خطاي معيار±( ميانگين-3نمودار

 هاي صحرايي وزن بدن موش
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و تست  ONE-WAYANOVA روش آماري.P>01/0**:؛P>05/0*: باشد؛مي200 با گروه آلومينيوم دار نشان دهنده اختلاف معني*:

TUKEY ،)6n=(

بر ميلي200و 100 هفته مصرف كلريد آلومينيوم در مقادير7متعاقب HOMA-IR) خطاي معيار±( ميانگين-4نمودار گرم
 هاي صحرايي كيلوگرم وزن بدن موش

)=TUKEY ،)6nو تست  ONE-WAYANOVA روش آماري

گرم بر كيلوگرم ميلي200و 100 هفته مصرف كلريد آلومينيوم در مقادير7وزن بدن متعاقب) خطاي معيار±( ميانگين-5نمودار
 هاي صحرايي وزن بدن موش

 بحث
 با در مطالعه حاضر قرار گرفتن در معرض آلومينيوم

 HDL-cكاهش سبب mg/kg 200وmg/kg100 هايدوز

بركه نشان،)1نمودار( شدLDL-c افزايش نسبيو دهنده

اين تغييرات ليپيدي ممكن. استهم خوردن تعادل ليپيدي

ويآلومين اكسيداتيواست ناشي از نقش  وم بر ليپيدها

اكسيدانت آلومينيوم يك پرو.]14-16[ ها باشد ليپوپروتئين

و به طور مستقيم منجر به توليد راديكال و هاي است آزاد

همچنين نشان داده شده.]17[ شود استرس اكسيداتيو مي

كه  و آلومينيوم است در قشر مخ نيز در پي تغييرات رفتاري

مورفولوژي سيناپسي باعث تغيير سطح پراكسيداسيون 

.]18[ شود ليپيدي مي

 بـه دنبـال مـصرف آلومينيـوم در خصوص تغييرات ليپيدي

 بررســي ايــن كــه صــورت گرفتــه اســتمطالعــات انــدكي

رت يافت نشد و همكـاران.تغييرات بر روي ]19[ اكبرزاده

دان كهدنشان  تجويز داخـل صـفاقي كلريـد آلومينيـوم بـهد

ــزان ــه mg/kg.bw25مي ــدت دو هفت ــه م ــاد( ب و) دوز ح

mg/kg.bw 5/12بــه)دوز مــزمن( هفتــه هفــت مــدتبــه 
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باعــث افــزايش در خرگــوش صــورت يــك روز در ميــان

و LDL-cگليـسريد، كلـسترول تـام، تري غلظت پلاسمايي 

VLDL-c ــا ــد ام ــدHDL-cش ــر مان ــدون تغيي ــاس. ب  براس

اي كـه در مـورد مـصرف خـوراكي طـولاني مـدت مطالعه

و ليپ  يدهاي تام سرمي خرگوش انجام آلومينيوم بر كلسترول

و كـاهش گرفت، مصرف آلومينيوم باعث   افزايش كلسترول

شد خرگوشليپيدهاي تام  ليپيدها طبيعيح غيرسط.]16[ ها

قاهب در بل ملاحظهطور  هـاي بيمـاري بروز خطرافزايش اي

 ديگر نيـز سـبب برخي از عناصر.]17[ عروقي مؤثرند قلبي

ميتغيير در سطوح ليپيدي پلا .]20[ شوند سما

كلريد آلومينيوم سبب افزايش گلوكز خون در مطالعه حاضر

و ميـزان انـسولين  بـ HOMA-IRو شده است ه دنبـال نيـز

دار داشته افزايش معني كلريد آلومينيوم mg/kg200مصرف

 مطالعـات، در HOMA-IR شـاخص.)4تا2نمودار( است

و بـه ديابـت را نـشان مـي اپيدميولوژيك خطـر ابـتلا دهـد

و انـسولين  سنجش آن براساس سـطوح پلاسـمايي گلـوكز

و ترشـح مي و تعادل بـين آزاد شـدن گلـوكز از كبـد باشد

و انسولين پلاسمايي انسولين  را با استفاده از سطوح گلوكز

و به عبارتي ميزان مقاومـت بـه انـسولين ارزيابي مي را كند

 اين شاخص در افزايش مقاومت كارايي.]21[ دهد نشان مي

و نشان داده شده به انسولين در موش هاي صحرايي بررسي

2 زمينـه سـاز ديابـت نـوع مقاومـت انـسولين.]22[ است

و در طي ساليان متمادي سبب بـروز ايـن بيمـاريبا مي شد

.]23[ شود مي

كه مطالعهدر صورت]24[و همكاران Haglinتوسط اي

به مدت گرفت به15تجويز آلومينيوم هيدروكسايد  هفته

داد، متابوليسم گلوكز را در عضله اسكلتي تغيير،ها خوك

به حجم بافت عضله اسكلتي در حيوان،كه  اين با توجه

تواند سبب افزايش نوع اختلال در عضله اسكلتي مي

مصرف دراز مدت آلومينيوم.غلظت گلوكز در پلاسما شود

مصرف غذاي. تواند متابوليسم گلوكز را مختل كند مي

به  و زمان حاوي آلومينيوم به صورت وابسته ممكن دوز

و غلظت گلوكز است سرم بعد از تست تحمل گلوكز

اين.]25[ز ناشتا را افزايش دهدهمچنين غلظت گلوك

به دليل مقاومت در برابر افزايش ميزان گلوكز مي تواند

دو]27[، يا كاهش ترشح انسولين]26[ انسولين و يا هر

 اثر بلند مدت فقدان انسولين در ايجاد آترواسكلروز.باشد

به دنبال آن حملات قلبي، و و شديد سكته هاي مغزي

.]28[ اهميت خاصي برخوردار استساير وقايع عروقي از 

به ذكر است كه بر اساس يافته به نظر لازم هاي اين مطالعه

ن مي اشي از آلومينيوم رسد عامل اصلي در افزايش قند خون

نه كاهش ترشح انسولين انسولينبهمقاومت اختلال. باشد

متابوليسم گلوكز در بيماران مبتلا به نارسايي مزمن كليوي 

ي آلومينيوم را در گردش خون خود دارند نيز كه غلظت بالا

 براساس برخي از مطالعات.]29[ گزارش شده است

در حداقل قسمتي از اين اختلال مي به اختلال تواند مربوط

 لازم به ذكر است كه شايد ديس.]30[ ترشح انسولين باشد

تا حدي تحت ليپيدمي مشاهده شده در مطالعه حاضر نيز

. رخ داده باشدانسولينبهتاثير مقاومت

هاي بتاي پانكراس وابسته به ورود ترشح انسولين از سلول

هاي كلسيمي حساس به ولتاژ است كلسيم از طريق كانال

هايو اثر مهاري آلومينيوم بر اين گروه از كانال]31[

كلسيمي در مطالعات متعددي نشان داده شده است 

هر]33،32[ اثر آلومينيوم بر چند برخي از اين مطالعات،

مي اين كانال كه ها را تحت تاثير غلظت آن به طوري دانند

هاي وابسته ميزان جريان را از كانالكمآلومينيوم در غلظت 

مي و در غلظت بالا آن را افزايش .]33[دهد به ولتاژ كاهش

به اثر مهاري آلومينيوم بر كانال هاي كلسيمي با توجه

به ولتاژ اين كه آلومينيوم احتماحساس ل مطرح شده است

مي هاي ولي يافته.]25[شود باعث كاهش ترشح انسولين

هاي اخير محققان بر افزايش ترشح انسولين، بهبود مدل

به هاي بتاو افزايش مقاومت سلول2و1ديابت نوع 

به دنبال  كاهش غلظت سميت ناشي از غلظت بالاي گلوكز

هاي كلسيمي آنها ار كانالمه هاي بتا در اثر كلسيم در سلول

دتوسط  مي.]34[ارد وراپاميل دلالت به نظر رسد بنابراين

هاي بتا بسيار هاي كلسيمي بر فعاليت سلول تاثير مهار كانال

به راحتي قابل پيش و .گويي نباشد پيچيده بوده

ببرخي از در ازه مطالعات كاهش وزن دنبال استفاده

اشده استآلومينيوم گزارش  ين تغييرات ممكن است كه

 مصرف كلريد].18[ آلومينيوم مرتبط باشد بودنبا سمي

و در موشmg/kg100آلومينيوم به ميزان هاي صحرايي پير

و وزن90به مدت جوان  روز باعث كاهش وزن مغز
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شد رت  نشدنمشاهده.]18[ هاي پير نسبت به گروه كنترل

با تيمهاي صحرايي موش در وزن دار تفاوت معني ار شده

دوره تفاوت طول شايد به علت)5 نمودار(آلومينيوم

سن استفاده شده آلومينيوممقدار، مصرف آلومينيوم و يا

عدم مشاهده كاهش وزن. در مطالعات مختلف باشدحيوان

كه تحت تاثير دوزهاي در مطالعه ما در گروه و 100هايي

ك200 ه آلومينيوم قرار گرفتند نشان دهنده آن است

اختلالات متابوليك ناشي از آلومينيوم در فقدان علائم

ميدرمانگاهي  .كند ناشي از سميت آلومينيوم نيز بروز

ورود نتـايج مطالعـه حاضـر نـشان داد كـهبه طور خلاصه

به بـدنبه عنوان يك فاكتور خطر خوراكي كلريد آلومينيوم 

و ليپـوپروتئين ها سـبب رت هـاي تغييـر در ميـزان ليپيـدها

وپ و ايجـادبالاسمايي شده اخـتلال در متابوليـسم گلـوكز

و پيـشرفت ممكن است ترشح انسولين  ديابـت زمينه ابـتلا

. را فراهم آوردعروقي قلبيهايو بيماري2نوع 

 سپاسگزاري

اين كار پژوهشي توسط دانشگاه شهيد چمران اهـواز هزينه

و از گروه فيزيولوژي دانشكده دامپزشـك تأمين شده  ي است

طي اجـراي دانشگاه شهيد چمران اهواز جهت همكاري در

ب،پژوهش و تشكر ميه كمال تقدير .آيد عمل
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