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Abstract

This study was performed to investigate the effects of aluminum sulfate administration on the brain tissues of old rats,

when given at different concentrations. The experiment attempted to further ascertain whether aluminum exposure cause

Alzheimer’s disease. Seventy-five aged Sprague-Dawley rats were divided into five groups; a control group, 2 ppm

aluminum sulfate group, 20 ppm aluminum sulfate group, 40 ppm aluminum sulfate group, and 200 ppm aluminum sulfate

group, and were kept on the respective diets for 12 weeks. In order to understand the influence of aluminum on the brain,

serum aluminum concentrations, phospholipid composition, and catecholamine concentrations were compared between

the aluminum-treated groups and the normal group. According to the results, serum aluminum was higher in the aluminum

sulfate-treated groups than in the normal group. Within the cortex, catecholamine concentrationes were significantly

increased but cerebellum and brainstem tissue were significantly decreased, in the aluminum sulfate-treated groups

compared to the normal group. For phospholipid composition, phosphatidyl inositol was significantly increased wherase

phosphatidyl choline, phosphatidyl ethanolamine, and phosphatidyl serine were significantly decreased in the aluminum

sulfate-treated groups versus the normal group. Based on the data, increased aluminum consumption in experimental

animals causes increased serum aluminum levels and catecholamine variation. These phenomena are very similar to

conditions of Alzherimer’s disease. Therfore, the results of this experiment further suggest that aluminum cause Alzherimer’s

disease, coinciding with reports that aluminum is a cause of neurofibrilly tangles in the brain.
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I. 서 론

우리나라는 저출산 및 고령화시대의 사회 과제를 안고 있

으며 인구 구조상 변동 추이를 보면 1970년대 부터 현재에

이르기까지 0-14세 저연령 인구는 지속적으로 감소하는 반

면 65세 이상 고령 인구는 증가하는 추세로 2030년경에 0-

14세 인구는 11.4%, 65세 이상 인구는 24.3%로 추정되며

2050년이 되면 0-14세 인구가 불과 8.9%인데 반해 65세

이상 인구는 전체 인구의 38.2%를 차지할 것으로 전망하고

있다(Korean national statistical office 2006).

따라서 노년 인구 증가에 따른 신체 기능 저하와 건강 문

제를 예방 및 완화하는 것이 삶의 질을 향상시킬 수 있는 주

요 방법으로 인식하게 되었다. 한편, 우리나라는 60세 이상

노인들의 만성질환 유병률은 고혈압이 39.4%, 당뇨병이

17.7%, 심장병이 14.7%, 중풍이 8.6%로 나타났으며, 최근

에는 노인들의 만성질환 중의 하나로 치매가 심각한 사회 문

제로 대두되고 있다(Lee & Chang 1999; Herman 등

2001; Deschamp 등 2002). 치매는 교육수준의 저하

(Merrill 등 1987; Fraser 등 1996), 영양소의 불균형에 의

하여 악화될 수 있는데(Growdon 1979; Kang 1993; Rue

등 1997) 최근에는 영양소의 질적인 균형이 인지능력을 향

상시킨다는 연구결과들이 있어(Park 등 1999; Lee 등

2001) 치매와 영양소간의 중요성에 대해서도 보고되고 있

다. 특히, 노인성 치매 질환 가운데 알츠하이머병과 파킨슨
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병에 관련된 성분중의 하나로 보고된 알루미늄은 수돗물 정

수처리 과정에서 광범위하게 사용되고 있는 미량 금속(Price

1986; Candy 등 1986)으로서, 환경적 노출은 물, 음식첨

가제, 각종 식품, 알루미늄제 조리기구 및 용기로 1일 30-

50 mg 정도 섭취된다(Bjorksten 1982).

더구나 소화기계 장애를 가진 환자의 경우는 제산제 복용

으로 1일 수 mg의 알루미늄이 섭취되고, 투석 환자의 경우

다량의 알루미늄이 체내에 흡수된다고 하였다(Spencer 등

1982). 또한 알루미늄의 섭취 경로를 보면 식품에 들어 있

는 발효제, 항응고제, 표백제, 유화제 등의 식품 첨가물의

사용(Committee on nutrition 1986)과 식수를 통한 섭취

(Klein 1990)뿐만 아니라, 제산제, 진통제, 지사제, 항궤양

성 약물 등에 많은 양의 알루미늄이 있어(Greger & Lane

1987), 이러한 경로를 통해 알루미늄이 인체에 흡수될 가능

성이 매우 높아지고 있다. 정상 성인의 경우 식품으로부터

알루미늄 섭취량은 2-5 mg/day이며, 식수에서의 섭취량은

10-6,300 µg/L이고, 혈청 농도는 평균 10 µg/L 이하로 유

지되며, 하루 평균 배설량은 약 13 µg으로 보고되었다

(Parkinson 등 1979; Alfrey 1983; Martyn 등 1989). 한

편, 알루미늄의 배설 경로는 신장을 통한 배설로 정상적인

신장 기능을 갖고 있는 사람의 조직 중 알루미늄 수준은 낮

으나 신장 기능에 이상이 있는 사람은 알루미늄이 정상적으

로 배설되지 못하고 조직에 축적된다고 한다(Alfrey 1983;

Andreoil 등 1984; Sedman 등 1984).

알루미늄 중독 증상으로는 투석성 뇌병증, 투석 치매로 인

한 알루미늄이 고농도로 대뇌피질의 회백질에 축적되며 임

상학적으로는 기억의 손상과 지남력의 상실, 인지장애, 언

어 및 운동장애가 있으며(Jack 등 1980), 알루미늄폐증, 신

경독성, 골연화증, 골수 독성, 빈혈 등이 알려져 있다(Chan

등 1983; Last 등 1998), 또한, 알츠하이머형의 초로성, 노

인성 치매 환자의 대뇌 피질과 해마에 알루미늄이 축적되고

(Crapper 등 1976; Crapper & Boni 1983), 조직학적으로

는 신경섬유 엉킴 형성이 나타난다고 한다(Perl & Brody

1980). 한편, 알루미늄 신경 독성에 대한 기전은 명확하게

밝혀져 있지 않으나 알루미늄과 운동 신경 세포 손상의 연

관성이 클 뿐만 아니라(Goyer 등 1995), 알루미늄 농도가

높을 수록 신경병증 손상이 유의적으로 발생한다고 한다

(Gupta & Shulka 1995; Flaten 등 1996).

반면에 알츠하이머병과 알루미늄의 관련성에 대한 이견도

있었으나(Deloncel & Guillard 1990; Lansberg 등 1992),

국외에서는 알루미늄 독성에 대한 연구가 계속 보고되었으

나 국내 연구는 매우 미미한 실정으로 알루미늄에 대한 산

화적 손상(Moon 등 2004), 알루미늄의 혈중 농도(Kim 등

2000), 밀가루 중의 알루미늄 잔류량(Choi 등 2005)등에

대한 보고가 있다.

이처럼 알루미늄은 지각 성분 중 비교적 풍부하게 존재하

고 있는 금속으로서 생활환경하에서 노출 기회가 높을 뿐만

아니라 치매 발생과의 관련성 때문에 최근에 중요한 연구 대

상이 되고 있는 영역이다.

따라서 본연구에서는 알루미늄이 노인성 치매에 미치는 영

향을 알아보고자 정수처리장에서 오염물질의 응집제로 쓰이

고 있는 알루미늄 화합물의 농도를 달리한 노령 흰쥐에게

12주간 투여하였을 경우 혈중 알루미늄 농도, 혈청 효소 활

성도, 대뇌 조직의 인지질 조성, 대뇌, 소뇌, 간뇌조직의 신

경 전달 물질(catechloamine)의 농도를 정상군과 비교하여

알루미늄의 경구 투여가 뇌에 미치는 영향을 조사하였다.

II. 재료 및 방법

1. 실험동물 및 식이 조제

실험 동물은 Sprague-Dawley계 14주 웅성 노령 흰쥐

(Samtaco Co.)를 구입하여 기본 식이로 일주일 동안 사육

장 환경에 적응시킨 후 실험에 사용하였다.

실험 동물의 평균 체중은 350±10 g으로 난괴법에 따라

각 군당 15마리씩 선정하여 대사케이지에서 12주 동안 사육

하였다. aluminum[Al2(SO4)3]의 공급은 일상생활에서 식

수를 통하여 오염될 가능성이 높다고 보는 중금속 농도 음

용수 수질 기준인 0.2 ppm을 중심으로 증류수를 급여한 대

조군(control), 음용수 대신 aluminum sulfate 2 ppm군

(Al-2), aluminum sulfate 20 ppm군(Al-20), aluminum

sulfate 40 ppm군(Al-40), aluminum sulfate 200 ppm

군(Al-200)으로 분류하여 경구 급여하였다. 사료는 <Table

1>에서 보는 바와 같이 조제식이로 자유롭게 섭취하도록 하

였다. 조제식이는 AIN-76 A 실험 동물용 식이조성(Reeves

등 1993)에 따라 제조하였으며, 실험식이의 배합에 사용된

casein은 Sigma 사(USA, Co), cellulose와 mineral mixture,

choline bitartrate, vitamin mixture는 ICN 사(USA)에

서, corn starch와 우지는 롯데삼강에서 sucrose, corn oil

은 제일제당에서 구입하여 사용하였다. 사육실의 조건은 자

동 온도 조절 장치에 의해 온도 24±2oC, 습도 55-65%로

일정하게 유지하였다.

<Table 1> Composition of experimental diet (g/%)

 Ingredient  Base diet
 Casein  200 
 Corn starch  425.7
 Sucrose  212.8
 Corn oil  25
 Beef tallow  25
 AIN-93 min mix1)  50
 AIN-93 vit mix2)  10
 Choline bitartrate  1.5
 Cellulose  50

1),2)AIN-93-MX minerl mixture and AIN-93-VX-Vitamin mixture
(Reeves et al., 1993)
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2. 실험동물의 시료 채취 및 분석

실험 종료 후 14시간 절식시킨 실험동물을 ethyl ether

로 마취하여 심장경동맥에서 채혈하였다. 채혈된 혈액은 실

온에서 20분간 응고시킨 다음 3,000 rpm에서 20분간 원

심 분리한 혈청을 분석시료로 사용하였다. 뇌조직의 적출은

단두하여 대뇌피질(cerebral cortex), 소뇌(cerebellum),

간뇌(brainstem)의 부위로 분리한 후 실험할 때까지 -70oC

에서 보관하였다.

3. 체중증가량 변화, 식이섭취량, 음용수섭취량 및 식이효율

체중은 일주일에 한번씩 일정한 시간(오후 3시)에 측정하

였고 섭취로 인한 일시적인 체중의 오차를 방지하기 위하여

측정 2시간 전에 식이통을 제거한 후 체중을 측정하였다. 식

이 및 음용수 섭취량은 남아 있는 양의 무게를 측정하여 전

날 공급량으로 빼서 일일 섭취량을 계산하였다. 또한 식이효

율(food efficiency ratio, FER)은 실험기간의 체중 증가량

을 같은 실험기간에 섭취한 식이량으로 나누어 산출하였다.

4. 혈청 중 AST, ALT, ALP 및 cholinesterase 활성 분석

Asparate aminotransferase(AST)는 AST kit 시약

(Bayer, USA), alanine aminotransferase(ALT)는 ALT

kit 시약(Bayer, USA) 및 alkaline phosphatase(ALP)는

ALP regent 시약으로 분석기기(ADVIA 1650, Bayer,

Japan)로 IFCC 방법으로 측정하였다. cholinesterase 측

정은 cholinesterase 측정용 시약(Roche, switzerland)을

이용하여 분석기기(Cobas Integra 800, Roche switzerland)

로 측정하였다.

5. 뇌조직의 catecholamine 농도 분석

흰쥐로 부터 분리한 뇌 조직은 homogenization buffer

(50 mM Tris-Hcl, 250 mM sucrose, 1 mM EDTA, 0.2

mM PMSF, 0.002% bacitracin, pH 7.6, 4oC)에서 균질

화 시킨 후 원심분리 하였다(4oC, 3,500 rpm, 20분). 원

심분리된 상등액을 Bradford법(1976)으로 단백질을 정량한

후 본 실험에 이용하였다.

Adrenalin, noradrenalin, dopamine은 enzyme-linked

immunosorbent assay(ELISA)법을 이용한 TriCat ELISA

kit (IBL-Hamburg, Germany)로 측정 하였다. 각 시료

(4 mg/mL, 500 µL) 및 표준 시료들은 extraction plate

에서 단백질을 제거시킨후 Anti-rabbit IgG가 부착된 96

well에 단백질 제거된 시료와 adrenalin, noradrenalin,

dopamine 각각의 항체를 (rabbit) 넣고 2시간 동안 상온에

서 반응시켰다.

2시간 반응 후 각 well을 여러 차례 세척한후 각 well에

alkaline phosphate conjugate antibody를 넣고 1시간 동

안 상온에서 반응시킨 후 각 well을 여러 차례 세척하여

PNPP substrate solution을 넣고 40분간 상온에서 반응

시킨다음 PNPP stop solution을 넣고 60분 이내에 405

nm에서 흡광도를 측정하였다.

6. 대뇌 조직의 인지질 분리 및 정량

흰쥐로 부터 대뇌 조직을 적출한후 Folch 등(1957)의 방

법에 준하여 추출하였다. 추출한 시료의 지질은 silicic acid

colum chromatography(SACC)에 의하여 chloroform,

acetone, methanol의 순으로 용출시켜 중성지질, 당지질,

인지질을 분획하였으며 이중 인지질 획분을 감압 농축한 후

분석 시료로 하였다. 시료의 인지질 조성은 HPLC(NS-

2004GP, Futecs Co., Korea)로 분석하였다. 이때 칼럼은

Zarbax RX-SIL(4.6 mm×250 mm), 컬럼온도는 30oC,

detector는 ELSD(Model 2000, Softa Co, USA), 용매는

n-hexane, isopropanol, water, 유속은 1 mL/min로 하

였다.

7. 통계처리

모든 실험 결과는 실험 동물 15마리의 평균치±표준편차

로 표시하며, 유의성 검증은 SPSS(Statistical Package

for Social Sciences. Inc, Chicago IL, USA) software

package 프로그램(version 11.5)을 이용하여 α<0.05 수준

에서 Duncan’s multiple range test에 의하여 각 실험군

평균치간의 유의성을 검정하였다.

III. 결과 및 고찰

1. 식이섭취량, 음용수섭취량, 체중변화량 및 식이효율

노령 흰쥐에게 알루미늄 농도를 달리하여 급여한 실험 동

물의 식이섭취량, 체중증가량 및 식이효율은 <Table 2>와

같다. 체중증가량은 대조군에 비하여 Al-40, Al-200 급여

군 농도에서, 음용수 섭취량은 Al-200 급여군에서 유의적

으로 감소하였다. Lee(1992)는 체중 증가량에서 알루미늄

급여 농도가 높을 수록 대조군에 비하여 감소되었으며 특

히, 2% aluminum sulfate를 급여한 경우 유의적으로 감

소하여 본 연구와 유사하였다.

2. 혈청 알루미늄 함량

<Table 3>에서 보는 바와 같이 식수 알루미늄 오염 원인

중의 하나로서 식수의 정화제로 사용되고 있는 aluminum

sulfate(Al2(SO4)3)의 경구적 투여로 인한 노령 흰쥐의 혈청

알루미늄 농도는 대조군에 비하여 Al-200 급여군이 유의적

으로 증가하였다. Lee(1992)도 대조군에 비하여 2% alumnium

sulfate 급여군에서 유의적으로 높았으며, Berlyne 등

(1972)은 알루미늄을 식수에 녹여 흰쥐에게 경구적으로 투

여한 결과 안구출혈, 식욕감퇴 등이 관찰되었고, 대조군에

비하여 혈청 알루미늄 농도는 1% aluminum sulfate군이

1.46 µg/L, 2% aluminum sulfate군이 2.94 µg/L로 농도
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가 높을 수록 증가하여 본 결과와도 유사한 경향을 보였다.

체내로 흡수된 알루미늄은 혈액에서 알부민과 트랜스페린

(transferrin)등의 단백질과 결합하여 존재하거나 이동하고

조직내 저장은 주로 골조직, 근육, 신경조직 등에서 이루어

진다고 한다(Vander & Wolff 1985). Gillian 등(1990)은

혈청 알루미늄 상승 원인은 장기적으로 섭취된 알루미늄이

transferrin과의 결합력을 약하게 하여 유리 알루미늄(free

aluminum)의 농도가 높아짐에 따라 혈청 알루미늄 농도가

증가한다고 한다. 따라서 식수 알루미늄 오염의 주 원인 중

의 하나인 aluminium sulfate[Al2(SO4)3]를 장기적으로 섭

취할 경우 혈청 알루미늄 농도가 민감하게 반응할 것으로 사

료된다.

3. 혈청 중 AST(aspartate aminotransferase) 및 ALT

(alanine aminotransferase) 효소 활성도

Last 등(1988)은 혈청 중 AST 및 ALT 활성은 정상 상

태에서는 효소의 활성이 낮으나 심장, 간, 근육, 혈구 등의

조직이 병적 상태에 빠지거나 질병이 발생하면 세포내에 존

재하는 효소가 다량으로 혈중에 유출되어 활성이 증가되는

효소로 만성간염, 급성간염, 지방간, 간암 등 주로 간세포

의 변성이나 괴사를 반영하는 것으로 알려졌다. <Table 4>

에서 보는 바와 같이 알루미늄 급여 농도를 달리한 흰쥐의

혈청 중 AST 효소활성도는 대조군에 비하여 알루미늄 급여

군에서 유의적으로 증가하였고, ALT 효소 활성도는 대조군

과 Al-2 급여군에 비하여 Al-40, Al-200 급여군에서 유

의적으로 증가하였는데 이는 알루미늄 급여로 인해 간세포

가 손상 될수 있음을 알 수 있다.

4. ALP(alkaline phosphate) 및 ChAT(choline acetyltransferase)

효소 활성도 변화

ALP의 증가는 급성 간염을 반영하는 지표로 사용되고 있

는데(Bergmeyer 1995) <Table 5>에서 보는 바와 같이 알

루미늄 농도를 달리하여 급여한 노령 흰쥐 ALP농도는 대조

군에 비하여 Al-20 이상 급여군이 유의적으로 증가하여 알

루미늄 급여가 어느 정도의 간 손상을 가져 올 수 있음을 보

여주고 있다.

또한 ChAT는 대조군에 비하여 알루미늄 급여 농도가 높

을 수록 감소하였고, 특히 Al-200 급여군은 대조군에 비하

여 40% 이상 감소하여 알루미늄이 치매를 유발하는 신경전

달 물질의 acetylcholine의 감소를 가져올 수 있음을 확인

할 수 있었다. Acetylcholine의 합성과 분해에 관련된

choline acetyltransferase(ChAT)와 acetylcholinesterase

(AchE)의 효소 활성은 체내의 신경 전달이 원활하게 이루

어지기 위해서 매우 중요하다(Schulz 2003; Oh 등 2004).

특히 뇌조직에서 acetylcholine(Ach)의 농도는 식이

choline이나 phosphatidyl choline의 보충에 의해 증가되

며(Jope 1982), 이러한 Ach 농도 증가는 choline성 신경

<Table 2> Feed intake, water intake, body weight gain and feed efficiency ratio(FER) in old rats fed aluminum sulfate

Group  Feed intake
(g/a day)

water intake
(mL/a day)

 body weight gain
 (g/12 week)  FER4)

Control  25.80±2.43  30.55±5.89a  0129.4±10.462)a3)  0.11±0.02
Al-21)  23.23±3.27  27.77±6.42ab  128.50±10.81a  0.11±0.03
Al-20  26.14±2.88  28.49±7.64ab  116.50±13.18ab  0.09±0.02
Al-40  24.21±3.18  25.68±7.53ab  0109.5±11.48b  0.09±0.01
Al-200  23.21±2.36  22.34±9.24b  090.90±7.50c  0.08±0.02

1)Al-2: Al2(SO4)3-2 ppm, Al-20: Al2(SO4)3-20 ppm Al-40: Al2(SO4)3-40 ppm, Al-200: Al2(SO4)3-200 ppm
2)Values are means±SD (n=15)
3)Values within a column with different superscripts letters are significantly different at <0.05
4)Body weight gain(g)/Food intake(g)

<Table 3> Contents of serum aluminum of old rats fed different

concentration of aluminum sulfate (unit: mg/L)

 Group  Aluminum content
 Control  2.98±0.122)b3)

 Al-21)  3.12±0.36b

 Al-20  3.15±0.23b 
 Al-40  3.21±0.19ab

 Al-200  3.89±0.31a

1)Al-2: Al2(SO4)3-2 ppm, Al-20: Al2(SO4)3-20 ppm Al-40: Al2(SO4)3-
40 ppm, Al-200: Al2(SO4)3-200 ppm
2)Values are means±SD (n=15)
3)Values within a column with different superscripts letters are
significantly different at <0.05

<Table 4> Activities of AST (aspartate aminotransferase) and ALT

(alanine aminotransferase) in the serum of old rats fed

different concentration of aluminum sulfate (unit: IU/L)

 Group  AST  ALT
 Control  69.00±13.10c  30.30±4.162)b3)

 Al-21)  80.70±15.10b  33.80±2.29b

 Al-20  83.80±11.69b  35.50±3.50ab

 Al-40  86.90±11.15a  38.10±4.38a

 Al-200  88.00±13.10a  39.80±9.89a

1)Al-2: Al2(SO4)3-2 ppm, Al-20: Al2(SO4)3-20 ppm Al-40: Al2(SO4)3-
40 ppm, Al-200: Al2(SO4)3-200 ppm
2)Values are means±SD (n=15) 
3)Values within a column with different superscripts letters are
significantly different at <0.05
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세포를 활성화시키고 이로 인하여 생성된 acetylcholine

esterase(AchE)의 활성 이 증가된다고 한다(Cheon 등

1999). 즉, 치매의 50% 이상을 차지하고 있는 노인성 치매

환자의 경우에는 신경전달물질인 acetylcholine의 감소와

신경세포 사멸 등의 원인으로 ChAT가 감소한다고 보고하

였다(William 1977). 뿐만 아니라 알츠하이머 병 환자의 편

도핵, 해마, 대뇌피질에서 ChAT와 AchE의 활성도가 감소

하고(Davies & Maloney 1976), 알츠하이머형 노인성 치

매 환자의 뇌중 대뇌 피질에서 ChAT의 활성도가 감소된다

고(Perry 등 1980)한다.

따라서 본 연구에서 ChAT의 활성이 대조군에 비하여 알

루미늄 급여군의 농도가 증가할 수록 감소하였는데 이는 흰

쥐 대뇌 조직에 있어서 신경섬유 조직의 엉킴과 관련이 있

음을 알 수 있었다.

5. 각 뇌조직의 Catecholamine 함량

<Table 6>에서 알루미늄 농도를 달리하여 급여한 노령 흰

쥐 대뇌 조직의 dopamine, noradrenaline 및 adrenaline

함량은 대조군에 비하여 각각 Al-40과 Al-200 급여군이

유의적으로 증가하였다. <Table 7>에서 소뇌 조직의 dopamine

함량은 대조군에 비하여 Al-200 급여군이 유의적으로 증가

하였고, noradrenaline과 adrenaline 함량은 대조군에 비

하여 알루미늄 급여군 농도가 높을수록 감소하였다. <Table

8>에서 뇌간 조직의 dopamine 함량은 대조군에 비하여 Al-

2와 Al-200 급여군에서 유의적으로 증가하였으며, 대조군

에 비하여 noradrenaline 함량은 Al-20 이상의 급여군이,

adrenaline 함량은 Al-40과 Al-200 급여군에서 유의적으

로 감소하였다. Aluminum은 AChE 외에 serotonin,

dopamine, noradrenaline을 비롯한 여러 신경 전달 물질

의 대사에 영향을 주며(William 1977), 특히 Kavoussi 등

(1986)은 심한 요도 출혈을 막는데 사용되는 백반(aluminum

potassium sulfate, aluminum ammonium sulfate)으로

관주를 시행한 환자는 대사성 산화증과 응고성 병변을 동반

한 심한 뇌질환을 보이며 혈중 알루미늄 농도가 17 ng/L

(정상 3-10 ng/L)까지 증가하여 실험적으로는 aluminum

이 뇌질환을 일으킬 수 있다고 보고하였다. 또한 Lee(1992)는

흰쥐의 대뇌, 소뇌, 뇌간 조직의 catecholamine(noradrenaline,

dopamine) 측정 결과 noradrenaline은 뇌간과 소뇌조직에

서 대조군에 비하여 2% aluminum sulfate군이 유의적으

로 감소한다고 한다. Beal(1989)은 알루미늄 투여시

choline acetyltransferase의 활성이 감소하고 serotonin,

noradrenaline, glutamate, asparate, taurine 등이 감소

하였으며, 뇌간과 소뇌 조직은 대조군에 비하여 유의적으

로 감소하였으나 대뇌조직에서는 감소하지 않았다고 보고

하였다.

<Table 5> Enzymatic activities of ALP(alkaline phosphate) and

ChAT(choline acetyltransferase) in the serum of old rats

fed different concentration of aluminum sulfate (unit: IU/

L)

 Group  ALP  ChAT
 Control  69.00±9.822)c3)  211.90±2.38a

 Al-21)  71.10±11.00bc  156.70±16.68b

 Al-20  83.80±11.69ab  149.76±17.27b

 Al-40  85.10±14.84ab  141.20±17.93b

 Al-200  91.60±10.14a  125.50±9.38c

1)Al-2: Al2(SO4)3-2ppm, Al-20: Al2(SO4)3-20ppm Al-40: Al2(SO4)3-
40ppm, Al-200: Al2(SO4)3-200ppm
2)Values are means±SD (n=15) 
3)Values within a column with different superscripts letters are
significantly different at <0.05

<Table 6> Catecholamine levels in cerebral cortex of old rats fed

different concentration of aluminum sulfate (unit: ng/mL/

mg tissue)

 Group  dopamine  noradrenaline  adrenaline
 Control  226.27±17.38b  09.76±2.29b  13.89±2.052)b3)

 Al-21)  246.70±15.85ab  11.16±7.40ab  14.39±1.46ab

 Al-20  256.87±19.71ab  11.01±3.09ab  14.43±2.48ab

 Al-40  262.73±17.15a  13.55±3.08a  15.69±1.21a

 Al-200  267.62±16.36a  14.35±6.03a  15.30±2.05a

1)Al-2: Al2(SO4)3-2 ppm, Al-20: Al2(SO4)3-20 ppm Al-40: Al2(SO4)3-
40 ppm, Al-200: Al2(SO4)3-200 ppm
2)Values are means±SD (n=15) 
3)Values within a column with different superscripts letters are
significantly different at <0.05

<Table 7> Catecholamine levels in cerebellum of old rats fed differ-

ent concentration aluminum sulfate 

 Group  dopamine  noradrenaline  adrenaline
 Control  218.64±15.01b  17.33±3.34a  15.91±1.882)a3)

 Al-21)  223.87±14.35ab  15.31±7.31a  11.08±0.91b 
 Al-20  225.27±13.22ab  13.38±1.92ab  10.94±0.86b

 Al-40  234.11±13.44ab  11.42±4.53ab  10.67±0.47b

 Al-200  259.44±18.14a  07.48±1.03b  10.63±0.73b

1)Al-2: Al2(SO4)3-2 ppm, Al-20: Al2(SO4)3-20 ppm Al-40: Al2(SO4)3-
40 ppm, Al-200: Al2(SO4)3-200 ppm
2)Values are means±SD (n=15) 
3)Values within a column with different superscripts letters are
significantly different at <0.05

<Table 8> Catecholamine levels in brainstem of old rats fed differ-

ent concentration of aluminum sulfate 

 Group  dopamine  noradrenaline  adrenaline
 Control  259.44±17.48a  10.70±0.34a  11.30±0.952)a3)

 Al- 21)  220.33±17.15b  07.62±0.24ab  10.66±0.81ab

 Al- 20  212.86±14.08ab  06.04±0.49b  10.62±0.24ab

 Al- 40  176.51±13.16bc  05.34±0.05bc  09.57±1.19b

 Al-200  138.30±13.80c  04.48±0.81c  09.26±0.57b

1)Al-2: Al2(SO4)3-2 ppm, Al-20: Al2(SO4)3-20 ppm Al-40: Al2(SO4)3-
40 ppm, Al-200: Al2(SO4)3-200 ppm
2)Values are means±SD (n=15)
3)Values within a column with different superscripts letters are
significantly different at <0.05
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본 연구에서 catecholamine 농도에서 대뇌 조직은 대조

군에 비하여 알루미늄 급여 농도가 증가할 수록 유의적으로

증가하였으나 소뇌와 뇌간조직은 감소하여 Lee(1992)와

Beal 등(1989)의 결과와 유사한 것으로 이는 알루미늄이 세

포막의 투과성에 영향을 미치는 것으로 사료된다.

6. 대뇌조직의 인지질 분석

알루미늄 급여 농도를 달리한 노령 흰쥐에 있어서 대뇌 조

직의 인지질 분석은 <Table 9>에서 보는 바와 같다.

phosphatidyl inositol(PI)은 대조군에 비하여 Al-40, Al-

200 급여군에서 유의적으로 증가하였고, phosphatidyl

serine(PS)과 phoshphatidyl choline(PC)은 Al-40, Al-

200 급여군이 유의적으로 감소하였으며, phosphatidyl

ethanolamine(PE)은 알루미늄 급여 농도가 증가할 수록 감

소하였다. Lee(1992) 등은 PE와 PC의 함량은 대조군에 비

하여 알루미늄 농도가 높을 수록 유의적으로 감소하였다고

보고하여 본 결과와 유사하였다.

뇌 인질의 80%가 PC, PE, PS이며, 이중에서 choline의

80%가 PC의 형태로 존재한다(Steven 등 1990). 이는 막에

존재하는 PC가 acetylcholine을 합성하는데 필요한 choline

의 저장소로서 이용되고 있으며, glycerophosphocholine

(GPC)과 glycerophosphoethanolamine(GPE)이 증가하는

반면 이로부터 대사되는 phosphatidyl choline, phosphoe-

thanolamine 등이 감소하여(Buyukysl & Richard 1990)

glycerophosphocholine(GPC), glycerophosphoethanolamine

(GPE)로부터 choline, ethanolamine이 유리되는데 문제

가 있음을 의미한다.

또한 Akeson 등(1989)은 알루미늄이 세포막 표면 PC와

의 결합력이 칼슘에 비해 560배 정도 높으며, 이러한 알루

미늄과 PC의 결합이 pinocytosis에 의한 세포질 내로의 알

루미늄 흡수에 중요한 역할을 할 수 있다고 한다.

특히 노인성 치매 환자의 뇌는 PC와 PE가 감소되는 반면

이들의 대사물질인 GPC는 정상군보다 67-150%, 다운증후

군 환자보다 81-104% 높으며, GPE는 정상군보다 21-

52%, 다운증후군 환자보다 27-92% 높다(Jan 등 1990).

이는 인지질의 비정상적인 기전이 노인성 치매 환자에게

특징적으로 나타날 가능성이 있음을 시사한다. 따라서 노령

흰쥐의 대뇌조직에서 인지질 함량 변화는 PI만 대조군에 비

하여 큰차이를 보이지는 않았으나 PC, PS, PE에서 알루미

늄 급여군의 감소는 알루미늄이 세포막의 주요 구성 성분인

인지질과의 결합력을 강하게 하여 알루미늄의 세포내 유입

을 도와주어 세포내 알루미늄 농도를 증가시키거나 직접 인

지질의 구성 성분에 변화를 초래할 뿐만 아니라 세포막의 투

과성을 변화시켜 세포내 농도를 증가시킨 것으로 사료된다.

V. 결 론

알루미늄 농도를 달리하여 급여한 노령 흰쥐의 체중은 대

조군에 비하여 Al-40, Al-200 급여군에서 유의적으로 감

소하였고, 혈청 알루미늄 농도는 Al-200 ppm 급여군에서

유의적으로 증가하였다. 혈청 중 AST와 ALT 효소 활성도

는 대조군에 비하여 알루미늄 급여군에서 증가하였으며,

ALP는 대조군에 비하여 Al-20 급여군 이상부터 유의적으

로 증가하였고, ChAT는 대조군에 비하여 Al-200 급여군

은 40% 이상 감소하였다. 대뇌조직의 dopamine,

noradrenaline, adrenaline 함량은 대조군에 비하여 Al-

40 이상 급여군에서 증가하였다. 소뇌 조직의 dopamine 함

량은 대조군에 비하여 Al-200 급여군에서 유의적으로 증가

하였고, noradrenaline과 adrenaline 함량은 농도가 높을

수록 감소하였다. 뇌간 조직의 dopamine, noradrenaline,

adrenaline 함량은 대조군에 비하여 알루미늄 급여 농도가

높을 수록 감소하였다.

대뇌조직 인지질 분석에서 Phosphatidyl inositol은 대

조군에 비하여 Al-40, Al-200 급여군이 유의적으로 증가

하였고, phosphatidyl ethanolamine은 농도가 높을 수록

감소하였으며, phoshphatidyl choline과 phosphatidyl

serine은 대조군에 비하여 Al-40, Al-200 급여군에서 유

의적으로 감소하였다.

본 연구는 인체에 미치는 독성 영향에 대해 알아보고자 수

돗물 정수 처리과정에서 광범위하게 사용되고 있는 알루미

늄을 음용수 대신 노령 흰쥐에게 12주 동안에 걸쳐 실험한

결과 장기간에 걸친 알루미늄 농도의 섭취 증가는 체중 감

<Table 9> Phospholipid composition of cerebral cortex old rats fed of aluminum sulfate (unit: area %)

 Group  phosphatidyl
 inositol

 phoshphatidyl
 choline

 phosphatidyl 
 ethanolamine

 phosphatidyl 
 serine

 Control  3.44±0.102)b3)  62.30±8.68a  52.46±5.65a  9.84±2.68a

 Al-21)  4.44±0.67ab  53.91±7.46ab  38.61±5.52b  7.69±1.45ab 
 Al-20  4.88±0.52ab  51.73±5.59ab  36.99±6.37b  7.48±2.05ab 
 Al-40  5.32±2.19a  47.12±5.14bc  29.90±5.79b  6.42±1.55b 
 Al-200  5.57±1.20a  39.90±3.10c  28.13±3.45b  5.93±1.17b

1)Al-2: Al2(SO4)3-2 ppm, Al-20: Al2(SO4)3-20 ppm Al-40: Al2(SO4)3-40 ppm, Al-200: Al2(SO4)3-200 ppm
2)Values are means±SD (n=15) 
3)Values within a column with different superscripts letters are significantly different at <0.05
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소, 혈청 중 AST, ALT, ALP 활성도의 증가, ChAT 활성

도 감소, 신경전달물질인 catechalomine 농도의 감소 및

인지질 농도에 영향을 미침을 확인할 수 있었다.
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