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1. Sažetak 

 

Svrha ovog rada je prikazati svojstva i djelovanje aluminija kao mogućeg etiološkog 

čimbenika u patofiziologiji Alzheimerove bolesti, s naglaskom na epidemiološke 

studije vode za piće i biokemijske i stanične pokazatelje dobivene kao rezultat 

animalnih i in vitro postupaka.  

Aluminij se prirodno nalazi u hrani. U industrijski prerađenoj hrani se nalazi u obliku 

aditiva, a u biljnoj apsorbiran iz tla gdje se prirodno nalazi. Aluminij se nalazi i u vodi 

za piće gdje dolazi kao prirodno otopljeni, ili kao dodatak pri pročišćavanju vode. 

Količina aluminija u vodi za piće čini do 5% ukupnog dnevnog unosa pa je moguće 

da u vodi postoje drugi čimbenici koji sprečavaju ili čak potiču povećanu apsorpciju 

aluminija. Voda sa otopljenim silikatima i fluoridima smanjuje apsorpciju aluminija u 

probavnom sustavu. Pojedini kozmetički preparati sadrže aluminij, a nalazi se i u 

cjepivima. Antacidi i puferirani aspirini mogu sadržavati aluminij.  

Iako široko rasprostranjen, aluminij nije esencijalan za život. Prepoznat je kao 

neurotoksin koji djeluje na biološke sustave i izaziva različite štetne utjecaje. 

Povezanost aluminija i Alzheimerove bolesti je predmet rasprave već nekoliko 

desetljeća pri čemu se dovodi u vezu i s drugim neurodegenerativnim bolestima.  

Međutim, složene osobine aluminijske bioraspoloživosti čine ga zahtjevnim za 

istraživanja tako da se čvrsta uzročno-posljedična veza tek treba ustanoviti. Mnogi 

dokazi upućuju na važnost oligomerizacije beta amiloidnog proteina i 

neurotoksičnosti  u patofiziologiji Alzheimerove bolesti. 

 

Ključne riječi: aluminij, Alzheimerova bolest, hrana, voda za piće, epidemiologija, 

beta amiloid, oligomerizacija 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

2. Summary 

 

The purpose of this paper is to show properties and activity of aluminium as a 

potential etiological factor in the pathophysiology of Alzheimer's disease, with a focus 

on the epidemiological studies on drinking water and biochemical and cellular 

parameters which are the result of animal and in vitro experiments. Aluminium is a 

content of food. In the processed foods it is used as an additive, while in the plant 

foods it is absorbed from soil, where it is naturally present. Aluminium is also a 

content of drinking water as a naturally dissolved element, or as an additive in water 

purification. The amount of aluminum in drinking water makes up to 5% of the total 

daily intake, so it is possible that in the water are other factors that hinder or even 

encourage increased absorption of aluminum. Water with dissolved silicates and 

fluoride reduces the absorption of aluminum in the digestive system. Some cosmetics 

contain aluminum, as well as vaccines. Antacids and buffered aspirin may contain 

aluminium. 

Although being enviromentally abundant, aluminium is not essential for life. It is a 

widely recognised neurotoxin that inhibits biological systems and causes various 

adverse effects. The relationship between aluminium exposure and Alzheimer's 

disease has been the subject of scientific debate for several decades. However, the 

complex characteristics of aluminium bioavailability make it difficult to evaluate and 

therefore, the relationship remains to be established. Mounting evidence has 

suggested that significance of oligomerization of beta-amyloid protein and 

neurotoxicity in the Alzheimer's disease pathophysiology. 

 

Keywords: aluminium, Alzheimer's disease, food, drinking water, epidemiology, beta 

amyloid, oligomerisation 
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3. Uvod 

 

Čovjek je industrijskom revolucijom potaknuo mnoge promjene u svom životnom 

okolišu. Koristeći dostupne sirovine i materijale utjecao je na vlastiti ekosustav, 

potencirajući (a ponekad i inhibirajući) prirodne procese kruženja tvari. Danas, nakon 

više od 150 godina od industrijske revolucije imamo priliku vidjeti i osjetiti promjene 

koje su nastupile. Jednako tako, spoznajom sastava tla, zraka i vode, a uz 

novootkrivene tehnologije, čovjek je počeo je prilagođavati uvjete svojim potrebama 

koristeći  do tada nekorištene ili malo korištene materijale. 

Iako je „službeno“ Oersted „otkrio“ aluminij 1825., uloga mu je znana od ranije jer su 

ga stari Grci i Rimljani koristili za bojanje tkanina i zgušnjavanje hrane, a Paracelsus 

je u 16. stoljeću vršio eksperimente gdje je pokušao izolirati čisti aluminij iz tla. 

Razvojem medicinskih znanosti postalo je logično istraživati utjecaj jednog od 

najraširenijeg i najkorištenijeg metala na čovjekov organizam, prvenstveno živčani 

sustav (www.aluminiumleader.com/en/facts/history). 

 

3.1 Aluminij 

 

Aluminij je poslije kisika i silicija najrašireniji element, a i najčešći metal u Zemljinoj 

kori gdje se nalazi u sastavu boksita (iz kojeg se dobiva), gline i mnogih stijena. 

Srebrnobijele je boje, mekan, krt i sjajan. 

Po plastičnosti je treći, a po kovnosti šesti od tehnički važnih metala. Lagan je, može 

se kovati, valjati u tanke listiće i izvući u fine niti. Dobro vodi toplinu i električnu struju. 

Pri sobnoj temperaturi se lako otapa u lužinama pri čemu nastaju aluminati i u 

neoksidirajućim kiselinama pri čemu nastaju soli. Spada u skupinu neplemenitih 

metala, ali je vrlo otporan prema utjecaju korozivnih tvari, kao što su dušične kiseline, 

organska otapala, atmosferski utjecaji i voda. Postojanost mu omogućava stvaranje 

oksidnog sloja na površini metala koji se ne ljušti i štiti metal od daljnje oksidacije. 

Eloksiranje je umjetno pasiviziranje površine postupkom elektrolitičke oksidacije. 

 (www.pse.pdf.hr/hrvatski/elementi/al/index.html). 

U tehnološkoj proizvodnji aluminij se koristi prvenstveno kao legura s drugim 

metalima. To su obično legure s više komponenata u kojima su ostali metali prisutni u 

manjim količinama, a oni tvore s aluminijem čvrstu otopinu ili su sitno dispergirani. 
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Postoje dvije vrste aluminijevih legura: ljevne i kovne. Da bi se poboljšala ljevna 

svojstva, aluminiju je potrebno dodati silicij, bakar ili magnezij, pojedinačno ili u 

kombinaciji. Ove legure su lagane, s vrlo dobrim mehaničkim svojstima, pa se koriste 

u konstrukciji strojnih dijelova, zrakoplova i svemirskih letjelica. U kovne aluminijevim 

legurama bude prisutan bakar, magnezij ili mangan, a ponekad cink i nikal. Takve 

legure  pogodne su za izvlačenje i prešanje. Od izrazite su važnosti durali kod kojih je 

brzim hlađenjem uslijed legiranja smrznuta metastabilna faza čvrste otopine 

legirajućih elemenata. Na taj način "smrznuta" su zaostala unutrašnja 

mikronaprezanja zbog kojih se dobiva velika čvrstoća na makroskopskoj skali 

(www.pse.pdf.hr/hrvatski/elementi/al/index.html). 

Aluminij se koristi u proizvodnji industrijske ambalaže u obliku folija, zatvarača, 

spremnika hrane i biljnih proizvoda, a također i u izradi kuhinjskog pribora. U 

građevinarstvu se koristi u sastavu panela, ploča, pokrova i profilnih elemenata. 

Primarno se koristi zajedno sa staklom za oblaganje zidova i fasada, za izradu 

pokrova i okvira u formi građevne galanterije (prozora, vrata i sl.). U elektrotehnici 

aluminij služi u konstukciji dalekovoda i telefonskih vodova, za zaštitne oplate 

kablova te za podnoške električnih žarulja. Značajne količine aluminija u obliku legura 

s visokim mehaničkim svojstvima koristi strojogradnja i industrija transportnih 

sredstava, od automobila do zrakoplova. U zrakoplovnoj industriji aluminij je danas 

nezamjenjiv materijal, posebno nakon usvajanja novih tehnika varenja i spajanja 

aluminijskih elemenata. Osim navedenih proizvoda , mnogi predmeti sadrže aluminij 

u svom sastavu (Generalić 2014; www.pse.pdf.hr/hrvatski/elementi/al/index.html). 

 

Aluminij sam po sebi nije toksičan (LD50 je čak 6207 mg/kg, što znači 500g za osobu 

tjelesne mase 80 kg), a nema niti posebnu biološku funkciju; iako toliko sveprisutan, 

za svoje ga životne procese kao esencijalni element ne koristi niti jedno živo biće 

(Helmboldt 2007.). 

 

3.2 Spojevi aluminija 

 

Aluminij tvori samo one spojeve u kojima mu je oksidacijski broj +3. Najvažniji spojevi 

aluminija koje  nalazimo u prirodi su hidratizirani sulfati (alauni), alumosilikati (boksiti i 

zeoliti), te osobito značajni oksidi i hidroksidi. Najvažniji spojevi aluminija su 
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aluminijev hidroksid (Al(OH)3 u obliku minerala hidrargilita) i aluminijev oksid (Al2O3; 

glinica, korund) (www.pse.pdf.hr/hrvatski/elementi/al/index.html). 

 

Aluminijev hidroksid (Al(OH)3) bijela je ili žućkasta masa želatinozne teksture ako je 

dobivena taloženjem iz otopina aluminijevih soli uz pomoć amonijaka (u tom slučaju 

je amorfan i hidroliziran), a u prirodi je u obliku minerala hidrargilita, monoklinske 

strukture. Iz amorfne mase kristalizira (brže ako se zagrije) najprije u rompski bemit 

(AlOOH) koji prelazi u metastabilni bajerit, Al(OH)3, a na kraju prelazi u stabilni 

hidrargilit. Osim hidroksida postoji i aluminijev metahidroksid, AlO(OH), koji se javlja 

u dvije modifikacije(dijaspor i bemit), pri čemu su oba rompske strukture. 

(www.pse.pdf.hr/hrvatski/elementi/al/index.html). 

 

Aluminijev oksid (Al2O3) može se pojaviti u više kristalnih struktura (alfa, beta i 

gama).  Gama-Al2O3 se dobiva žarenjem hidroksida na srednjim temperaturama 

(preko 400°C). Strukturu karakterizira velika moć adsorpcije pa se koristi kao 

katalizator u proizvodnji umjetnog dragog kamenja (npr. korunda ili rubina). Naziva se 

i aktivni korund (alfa-Al2O3). Proizvodi se žarenjem hidroksida ili gama-Al2O3 na 

temperaturi višoj od 1100 °C. Čisti korund bezbojan mineral velike tvrdoće koji se još 

naziva i hijalin i leukosafir. Temperatura tališta mu je oko 2045°C i kemijski je prilično 

inertan. Korund koji sadrži i male količine drugih metala, obojen je i poznat kao drago 

kamenje: rubin (crveni), safir (modri), orijentalni topaz (žuti), orijentalni ametist 

(ljubičasti) i orijentalni smaragd (zeleni). Aluminijev oksid je tvrd, kemijski i termički 

vrlo otporan materijal pa je pogodan za uporabu kao abraziv i vatrostalni materijal u 

staklarskoj industriji, posebno  za dobivanje visokovrijednih keramika postupkom 

sinteriranja praha. Keramike se mogu sastojati od  čisti sinteriraninog Al2O3 ili 

sinterirane smjese Al2O3 i drugih materijala (ZrC, ZrO2, SiC), a upotrebljavaju se u 

elementima i dijelovima postrojenja koji su izloženi ekstremnim temperaturama, 

visokom tlaku, naprezanju i kemijskih utjecajima. Primjeri primjene su rezni alati, 

automobilske svjećice, mlaznice mlaznih motora i drugi 

(www.pse.pdf.hr/hrvatski/elementi/al/index.html). 

 

Posebna vrsta alumosilikata su zeoliti. Postoji pedesetak prirodnih i preko 150 

umjetnih vrsta, a zbog svoje jedinstvene strukture kristala, koji sadrže šupljine 

povezane kanalima, upotrebljavaju se kao kationski izmjenjivači (za uklanjanje teških 
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metala iz otpadnih voda, amonijaka iz vode za piće, radioaktivnih kationa iz otpadnih 

radioaktivnih tekućina), katalizatori (za kreking nafte, razne selektivne reakcije u 

organskoj kemiji, konverzija dušikovih oksida u ispušnim cijevima motora) te kao 

adsorbensi vlage i molekulska sita (koja služe za izdvajanje istovrsnih molekula iz 

smjese)(www.pse.pdf.hr/hrvatski/elementi/al/index.html). 

Zahvaljujući navedenim svojstvima, neki zeoliti (zeolit A, zeolit X, zeolit P1) 

upotrebljavaju se umjesto fosfata u sredstvima za pranje koja popularno zovemo 

ekološkim deterdžentima. Ona su vrlo značajna u današnje vrijeme velike ekološke 

brige jer nisu biološki aktivna, te puno manje onečišćuju okoliš 

(www.pse.pdf.hr/hrvatski/elementi/al/index.html; Generalić  2014) 

 
3.3 Alzheimerova bolest 
 
Alzheimerova bolest (Alzheimerova demencija, AD) je progresivna degenerativna 

bolest središnjeg živčanog sustava koja se očituje gubitkom živčanih stanica u 

moždanoj kori s posljedičnom atrofijom mozga i progresivnom demencijom. 

Još su stari grčki i rimski pisci opisivali simptomatologiju i znakove bolesti, međutim, 

prvi moderni opis bolesti je dao Alois Alzheimer na slučaju svoje pacijentice Auguste 

D. čiji su simptomi uključivali promjene osobina ličnosti s jakim osjećajem ljubomore 

prema mužu, a 1901. godine kada je dovedena u Bolnicu za duševne bolesti u 

Frankfurtu na Maini, imala je poremećeno pamćenje, poteškoće u čitanju i pisanju i 

paranoju. Kasnije su se pojavile i halucinacije, disfazija, disgnozija i dispraksija te je 

naposlijetku 8. travnja 1906. godine umrla. Alzheimer je uočio i povezao navedene 

kliničke simptome bolesti s postmortalnim neuropatološkim obilježjima: atrofijom 

moždane kore i gubitkom neurona, te prisutnošću plakova i neurofibrilarnih promjena 

prikazanim metodom srebrne impregnacije po Bielschowskom (Berchtold & Cotman 

1998; Brinar 2009). 

 
3.4 Epidemiologija 
 
Alzheimerova bolest je najčešća vrsta demencije i pojavljuje se s učestalošću od 5% 

oboljelih u dobi iznad 50. godine te 50% oboljelih u osoba iznad 80 godina života. AD 

je najčešći uzrok demencije u osoba iznad 65 godina života. Glavnina AD-a je 

idiopatska i sporadična, a nasljedni oblici se nalaze u 5-10% bolesnika (Brinar i sur. 

2009; Damjanov i sur.  2010). 
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Rani nastup demencije (EOAD) koji se klinički definira kao nastup demencije prije 65. 

godine, nalazi se samo u oko 5-10% svih epidemioloških istraživanja (Goate et al. 

1991). Većina ovih bolesnika ima ili genetsku predispoziciju ili nasljedni oblik AD-a. U 

ovu skupinu spadaju i bolesnici s Downovim sindromom, kod kojih se moždane 

promjene tipične za AD pojavljuju prije 40. godine života (Brookmeyer et al. 1998; 

Campion, 1999, Brinar 2009). 

 
3.5 Etiologija, patogeneza i patologija Alzheimerove bolesti 
 
 
Etiologija i patogeneza nisu još sasvim razjašnjeni, ali se smatra da bolest nastaje 

interakcijom genetskih i okolišnih čimbenika i prema tome postoji nekoliko teorija. 

 

Glavne patološke značajke 

 

Gubitak neurona i sinapsi u cerebralnom korteksu i pojedinim subkortikalnim 

regijama; degenerativne promjene u temporalnom i parijetalnom režnju te dijelovima 

frontalnog korteksa; amiloidni plakovi (guste, netopljive naslage beta-amiloidnih 

peptida i staničnog materijala unutar i oko neurona) i neurofibrilarni čvorići (nakupine 

hiperfosforiliranog i akumuliranog tau proteina povezanog s mikrotubulima) 

(Polvikoski et al. 1995) u zahvaćenim područjima mozga vidljivi mikroskopom, 

prisutni i kod zdravih starijih pojedinaca, ali ni u približno tolikim količinama niti u tim 

područjima mozga (Brinar 2009;  Damjanov i sur. 2010); prisutna su i Lewy-jeva 

tjelešca (Kotzbauer et al. 2001). 

 
Biokemijski se radi o proteinopatiji (posljedica su plakovi) i taupatiji (posljedica su 

neurofibrilarni čvorići). 

 

Proteopatska pozadina 

 

Glavnu ulogu ima beta amiloid, dio većeg proteina, amiloid prekursor proteina (APP), 

koji je ključan za rast, preživljavanje i oporavak neurona (Turner et al. 2003; Priller et 

al. 2006). 
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Kod Alzheimerove bolesti, iz neobjašnjivog razloga dolazi do proteolitičkog cijepanja 

APP-a enzimima (oligomerizacija) i nastajanja netopljivog vlakanastog oblika beta–

amiloida koji potom stvara plakove (Hashimoto 2003;  Wenk 2003).  

 

Taupatska pozadina 

 

Ovdje je riječ o tau proteinu koji se u svom fosforiliranom stanju spaja s 

mikrotubulima (dijelovi citoskeleta), stabilizirajući ih na taj način. Kod Alzheimerove 

bolesti, tau protein biva podvrgnut kemijskim promjenama koje uzrokuju njegovu 

hiperfosforilaciju, zato se spaja i s drugim molekulama u stanici, stvarajući 

neurofibliralne čvoriće i nepovratno narušavajući citoskeletni sustav neurona 

(Hernández & Avila 2007). 

 
Točna etiologija je nepoznata, ali pet je trenutno znanstveno prihvatljivih i u 

određenoj mjeri dokazivih hipoteza: 

 
1. Genetika. Oko 0,1% slučajeva oblici su autosomno dominantnog nasljeđivanja 

(tada je riječ o naslijeđenoj mutaciji jednog od 3 gena: za APP, presenilin 1 i 2). 

Ostali slučajevi u genetičkom se kontekstu smatraju posljedicom djelovanja tzv. 

„rizičnog faktora“ (Waring & Rosenberg 2008), u 40–80% oboljelih uočena je 

prisutnost apoE4 alela (Strittmatter 1993; Mahley et al. 2006; Xu et al. 2014). 

2. Kolinergična hipoteza. Najstarija; načelo - Alzheimerova bolest je posljedica 

smanjene sinteze acetilkolina (pa su na tome temeljeni i prvi lijekovi s donekle 

pozitivnim učinkom) (Francis et al. 1999, Shen 2004).  

3. Amiloidna hipoteza. Uporište nalazi u proteopatskoj posljedici bolesti 

(izvanstanične naslage beta amiloida), a povezano sa smještajem gena za APP, 

protein na 21. kromosomu i činjenici da ljudi s Downovim sindromom (trisomija 21) 

redovito razviju Alzheimerovu bolest već u 40im godinama života (ukoliko uopće 

dožive tu dob) (Polvikoski et al 1995; Hardy & Selkoe 2002; Lott & Head 2005).  

4. Tau hipoteza. Temelji se na ideji da nepravilnosti u strukturi tau proteina iniciraju 

kaskadni razvoj bolesti (Goedert 1991; Scott et al. 1993; Chun & Johnson 2007) . 

5. Ostale hipoteze. HSV 1 povećava mogućnost razvoja bolesti kod nosioca spornih 

gena (Itzhaki & Wozniak 2008); poremećaji u sintezi mijelina (prilikom „popravka“ u 

tom procesu može doći do stvaranja beta amiloida i tau proteina) (Bartzokis 2011); 
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oksidativni stres (Su B et al. 2008; Pohanka 2013) poremećaji u biometabolizmu 

metala (prvenstveno aluminija) (Shcherbatykh & Carpenter 2007); degenerativne 

promjene u locus coeruleusu (Heneka et al. 2010). 

 

3.6 Dijagnostika AD 

 

Definitivna dijagnoza Alzheimerove bolesti moguća je tek nakon smrti bolesnika, 

nalazom obdukcije i/ili biopsijom mozga. 

Klinička dijagnoza temelji se na kliničkim simptomima koji uključuju neurološko i 

psihijatrijsko ispitivanje. Kod bolesnika sa jasnom kliničkom slikom, a uz prisutnu 

pozitivnu obiteljsku anamnezu, dijagnoza se postavlja lako. Poteškoće postoje u 

ranoj fazi bolesti kada simptomi nisu jasno izraženi, a često se pripisuju „običnoj 

staračkoj demenciji“. Osim anamnestičkim podacima služimo se i neurološkim i 

psihološkim testovima (najpoznatiji test je MMS, mini mental score; test procjene 

mentalnog stanja). Procjena mentalnog stanja pomaže preciznom opisu mentalne 

disfunkcije, a testiraju se sljedeće funkcije; pažnja, orijentacija, budnost, govor, 

razumijevanje, memorija, imenovanje, ponavljanje, čitanje, pisanje, računanje, 

diskriminacija lijevo – desno. Testom se boduje svaki odgovor, a ukupno je moguće 

dobiti od 0 – 30 bodova. Rezultatom se procjenjuje težina demencije i moguće je 

praćenje progresije bolesti. Kompletna procjena gubitka pamćenja može uključivati 

prikupljanje informacija o prijašnjim bolestima, obiteljskim bolestima, lijekovima koje 

bolesnik uzima, informacije o prehrani. Dijagnozu potvrđujemo neuroradiološkim 

metodama; CT-om tj. kompjutoriziranom tomografijom mozga ili MRI, magnetskom 

rezonancom mozga, na kojima je vidljiva jaka atrofija moždane kore difuzno i atrofija 

hipokampalne regije. Analizom likvora koja se iznimno radi može se ustanoviti 

povećanje proteinske komponente. U postavljanju dijagnoze može pomoći i EEG 

(elektroencefalografija) te PET (pozitronska emisijska tomografija) (Brinar 2009; 

Damjanov i sur. 2010). 

 

Postoje tri faze razvoja bolesti. U prvoj, ranoj fazi, dolazi do zaboravnosti na dnevnoj 

bazi i sitnih promjena u percepciji koje obično zapažaju samo članovi uže obitelji i 

bliske osobe. Dolazi do zbunjenosti i  nesnalaženja u novim situacijama, težeg 

izvođenja finih motoričkih radnji i smanjenog vokabulara.  
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Druga, srednja faza, je karakterizirana težim poteškoćama u prisjećanju nedavno 

stečenih informacija, zbunjenost je redovna pojava (kod svakodnevnih situacija, 

dolazi do ponavljanja rečenica i cijelog razgovora više puta zaredom), često dolazi do 

pogrešne interpretacije i uporabe riječi i izraza kao i do nemogućnosti čitanja i 

pisanja. U trećoj, kasnoj fazi, moguća je pojava agresivnog i pasivnog ponašanja, 

gubitka svijesti o svome „mjestu“ u okolini, komukacija se svodi na par izraza i/ili 

zvukova, a prisutna je i nemogućnost obavljanja jednostavnih stvari bez pomoći 

(Förstl & Kurz 1999). 

 
3.7 Liječenje 

 

Djelotvornog liječenja za sada nema. Terapija uključuje potporne mjere i aktivnost 

ukućana ili skrbnika koji brinu za bolesnika u vidu održavanja svakodnevne rutine, 

tjelesne aktivnosti i društvenih kontakata. Od lijekova, primjenjuju se inhibitori 

kolinesteraze sa ciljem povećanja kolinergičke aktivnosti u mozgu. Dosadašnji lijekovi 

pokazali su slabu do srednje dobru učinkovitost (Brinar 2009).  

 

4. Kronična izloženost ljudi aluminiju 

 

Aluminij lako prolazi krvnomoždanu barijeru i ulazi u mozak. Starenjem slabi 

mogućnost njegovog „otplavljivanja“ i dolazi do povećane sklonosti akumulaciji u 

moždanim stanicama. Stupanj apsorpcije aluminija ovisi od populacije do populacije 

kao i o geografskim, hidrološkim i industrijskim značajkama okoliša, izvorima u hrani 

kao i konstitucijskim osobinama svake osobe (Desphande 2002; Zatta et al. 2003). 

Unosu aluminija putem hrane najviše doprinose aditivi te migracija iz opreme ili 

kuhinjskoga pribora s kojim namirnica dolazi u dodir tijekom obrade, pripreme ili 

čuvanja. Ipak, ovisno o fizikalno-kemijskim svojstvima tla, pojedine biljke mogu ga 

pojačano apsorbirati iz tla i nakupljati u svome tkivu. Kombinacija kontaminiranog ili 

tla s prirodnim višim sadržajem aluminija i uvjeta koji mu povećavaju topljivost i 

apsorpciju (npr. tzv. kisele kiše), može rezultirati visokim razinama u namirnicama 

biljnoga podrijetla. Također, taj se element ponegdje može pronaći u prirodno višoj 

koncentraciji u vodi za piće (Desphande 2002; Lopez 2002; Pravilnik o prirodnim 

mineralnim i prirodnim izvorskim vodama 2009). 
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4.1 Izvori u hrani i proizvodima za kuhanje i čuvanje hrane 

 

Aluminij se prirodno nalazi u hrani (Deshpande 2002). Neprocesirana hrana obično 

sadržava od 0,1 do 20 mg/kg aluminija (primjerice, jaja, jabuke, kupus, kukuruz i 

krastavci sadržavaju manje od 0,1 mg/kg, a čaj u prosjeku oko 4,5 mg/kg) (Castle et 

al. 2006). Znatno se više vrijednosti mogu naći u industrijski prerađenoj hrani, gdje se 

dodaju aluminijske soli u obliku aditiva. Uporaba aluminijskih soli, kao aditiva, u 

Europskoj je uniji ograničena na pojedine proizvode. Aluminij se nalazi i u širokoj 

primjeni u materijalima/predmetima koji dolaze u dodir s hranom, kao što su: tave, 

pribor koji je prevučen aluminijskom prevlakom, lončići za kavu te u aluminijskoj 

ambalaži, poput podložaka, limenki, poklopaca i zatvarača. Materijali od aluminija, 

koji dolaze u dodir s hranom, često su prevučeni prevlakama na bazi smola. 

Aluminijske legure, za izradu materijala i predmeta koji dolaze u dodir s hranom 

mogu sadržavati i legirajuće elemente, poput magnezija, silicija, željeza, mangana, 

bakra i cinka. Neki se spojevi aluminija koriste i u pigmentima za bojanje hrane 

(European Standard CEN EN 601, 602; Klapec 2010). Čisti aluminij, kao i onaj s 

primjesama, podložan je djelovanju lužina koje ga brzo otapaju pa lako može 

migrirati s površina u kontaktu s hranom, koje nisu zaštićene prevlakama. Migracija 

aluminija iz materijala zaštićenih prevlakama zanemariva je. Migracija aluminija iz 

materijala koji nisu zaštićeni prevlakama ovisi i o kiselosti prehrambenoga proizvoda. 

Visoke koncentracije soli (preko 3,5% NaCl) mogu povećati migraciju aluminija. 

Korištenjem aluminijskoga posuđa i pribora koje nije zaštićeno prevlakom, 

koncentracija se aluminija može značajno povećati kod određenih vrsta hrane, 

naročito kod dugotrajnoga skladištenja ili kod izrazito kiselih i slanih proizvoda te kod 

tekućih proizvoda. Općenito se pripremom hrane u aluminijskim posudama povećava 

i količina aluminija, koja iznosi manje od 1 mg/kg kod polovice ispitanih namirnica i 

manje od 10 mg/kg za oko 85% ispitane hrane. Kuhanjem vodovodne vode u 

aluminijskoj posudi od 10 do 15 minuta količina migriranog aluminija može iznositi i 

do 1,5 mg/L, što ovisi o kiselosti vode i kemijskome sastavu aluminijske posude 

(Deshpande 2002). Od prehrambenih proizvoda, kod kojih dolazi do veće migracije 

aluminija iz ambalaže, spadaju rajčica, kupus, rabarbara te mnoga bezalkoholna 

pića. Kiseli prehrambeni proizvodi, visoko lužnata hrana i hrana sa povećanim 

udjelom soli također povećavaju migraciju aluminija (aluminijev hidroksid djelomično 

je topljiv kod neutralne pH vrijednosti otopine, međutim, topljivost mu se značajno 
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povećava pri pH ispod 4,5 i iznad 8,5). Kod aluminijskih limenki, oslobađanjem 

plinovitoga vodika, dolazi do povećanja tlaka u limenkama i povećane migracije 

aluminija (Klapec 2010). Također je poznato da temperatura i vrijeme skladištenja 

utječu na migraciju aluminija u hranu (Pravilnik o zdravstvenoj ispravnosti materijala i 

predmeta koji dolaze u neposredan dodir s hranom 2009). 

Zajednički FAO/WHO odbor za aditive u hrani (JECFA) 2006. godine je utvrdio 

vrijednost provizornoga toleriranoga tjednoga unosa (PTWI) od 1 mg/kg tjelesne 

mase (okvirno oko 70 mg/tjedan), koja predstavlja ukupni unos aluminija, uključujući i 

aditive (soli aluminija) (JECFA 2006).. 

Većina ljudi dnevno premašuje navedenu količinu tako da polovica američke 

populacije dnevno unese do 25 mg, 45% između 25 i 95 mg, a 5% više od 95 mg 

(Greger 1992). 

 

4.2 Ostali izvori aluminija 

 

Cjepiva, pri čemu se aluminij koristi kao adjuvans i izaziva imunološki odgovor 

organizma. Kao takav prolazi mukoznu membranu gastrointestinalnog trakta, a neka 

istraživanja upućuju na moguće pojačano proupalno sistemsko djelovanje nakon 

takve aplikacije za što još nema dovoljno konkretnih dokaza (Esch 2012; Kashiwagi 

et al. 2014). Topikalna primjena u vidu kozmetičkih preparata, sredstava za sunčanje 

i antiperspiranata (Anane et al. 1992). Lijekovi i farmaceutski pripravci. Antacidi, 

analgetici i sredstva za ispiranje mokraćnog mjehura sadržavaju aluminij. Redovna 

konzumacija antacida nadmašuje preporučenu dnevnu količinu od 0,1 g/kg 

ingestiranoga aluminija. Postoji nekoliko studija koje se bave istraživanjem količine 

unesenoga aluminija putem antacida, međutim ukupni rezultati ne govore u prilog 

povezanosti pojave Alzheimerove bolesti i korištenja tih spojeva (Lione 1985; Greger 

1992; Food surveillance paper No 39 1993). 

 

4.3 Voda za piće 

Dva su glavna izvora aluminija u vodi za piće: prirodno otopljeni, kao rezultat 

prolaska vode kroz tlo prema površini pri čemu se u vodi otapaju dijelovi mineralnih 

stijena. Pri neutralnom pH, koncentracija otopljenog aluminija je manja od 0,1 mg/l. 

Međutim, u kiselijem tlu, koncentracija je veća (Flaten 1991). 
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Drugi izvor predstavlja upotreba aluminija kao sredstva za koagulaciju pri 

pročišćavanju vode za piće. U tu svrhu se dodaju aluminijeve soli (Al2(SO4)3) ili AlCl3 

koje u vodi hidroliziraju pri čemu nastaje Al(OH)3 koji sa vodom stvara koloidni 

sustav. Na taj način čestice postaju dovoljno velike da se mogu filtrirati iz vode 

zajedno sa vezanim aluminijem (Miller et al. 1984; Letterman & Driscoll 1988). 

Epidemiološke studije važne za povezanost aluminija u vodi za piće i pojave 

Alzheimerove bolesti jako variraju po strukturi i načinu prikupljanja i obrade podataka 

tako da kvantitativna metaanaliza trenutno nije lako izvediva. 

 

U tablici 1. su navedene studije koje su se bavile povezanošću aluminija u vodi za 

piće i Alzheimerove bolesti. Prikazan je njihov ishod i rezultati će biti ukratko opisani 

dalje u tekstu. 

 
 
Tablica 1. 
 
Epidemiološke studije povezanosti aluminija i Alzeimerove bolesti, demencije ili 
kognitivnog pogoršanja prema analizi vode za piće. 
 
 
Broj 
studije* Zemlja istraživanja Literatura Rezultat** 

    

1 Norveška (38, 39; 132) 1 
2 UK (141) 2 
3 UK (95) 1 
4 Kanada, Ontario (105) 1 
5 Kanada, Newfoundland (52) 1 
6 Švicarska (137) 2 
7 Kanada, Ontario (42–48)  1 
8 Francuska (68, 69, 99, 117) 1 
9 UK (49, 129) 2 
10 Kanada, Ontario (44, 47) 1 
11 Kanada, Ontario (97) 1 
12 UK (94) 2 
13 Kanada, Quebec (54) 1 

    
 
*Vidi tekst 
**1, Značajna pozitivna korelacija; 2, Bez značajne povezanosti 
 
(Prema Flaten TM (2001) Aluminium as risk factor in Alzheimer's disease, with emphasis on drinking water. Brain 
Res Bull. 55(2):187-96.) 
 
 

 
 

 

 

 



12 
 

Studija 1. U ekološkoj studiji sprovedenoj u Norveškoj, gdje su geografska područja 

bila podijeljena prema količini aluminija u vodi za piće, a mjerio se krajnji ishod u vidu 

smrtnih slučajeva prema službenim mrtvozorničkim izvješćima pri čemu je demencija 

bila priležeći ili glavni uzrok smrti. Dobno prilagođene stope mortaliteta grupirane 

prema aluminiju u vodi za piće [<0.05 (kontrolna skupina), 0.05 – 0.20 i >0.20 mg/l] 

su pokazale RR (relativni rizik)  za demenciju od 1.00, 1.15, i 1.32 za muškarce i 

1.00, 1.19 i 1.42 za žene. Prema tome, rezultati ukazuju na doza – odgovor (dose – 

response) povezanost (Flaten 1986, 1990; Vogt 1986). 

Studija 2. Wood i sur. (Wood et al. 1988) analizirali su mentalne testove 386 

pacijenata primljenih u bolnicu sa prijelomom kuka u razdoblju od 1982. – 1985. Dio 

pacijenata sa lošijim rezultatima je bio gotovo identičan u skupini porijeklom iz 

područja sa visokim udjelom aluminija u vodi za piće (0.18 – 0.25 mg/l) i dvaju 

područja sa Al<0.05 mg/l. Pokazalo se da je voda u područjima sa visokim udjelom 

tretirana aluminijem tek od 1982., dakle do 3 godine prije primitka u bolnicu i 

provedbe mentalnih testova tako da ova studija ne daje mnogo dokaza u prilog Al – 

AD teoriji. 

Studija 3. Martyn i sur. (Martyn et al. 1989) su procjenjivali incidencije pojave 

Alzheimerove bolesti u 88 općina u Engleskoj i Walesu, a prema podacima 

dobivenima iz sedam radioloških laboratorija i analizi CT snimki mozga kao i analizi 

vode unatrag 10 godina od početka studije. RR je bio 1.5 puta viši u područjima sa 

srednjim koncentracijama aluminija većim od 0.11 mg/l naspram područja gdje je 

koncentracija bila niža od 0.01 mg/l, nakon prilagodbe podataka za osobe starije od 

65 godina. 

Studija 4. Neri i Hewitt (Neri & Hewitt 1991) su u slučaj–kontrola (engl. case–control) 

studiji usporedili 2232 pacijenta otpuštena iz bolnice sa dijagnozom Alzheimerove 

bolesti ili presenilne demencije sa jednakim brojem pacijenata bez psihijatrijske 

dijagnoze. RR je bio 1.00 (<0.01 mg/l, kontrola), 1.13 (0.01–0.10 mg/l), 1.26 (0.10–

0.20 mg/l) i 1.46 (>0.20 mg/l) pokazujući pozitivan doza–odgovor (engl. dose–

response) odnos. 

Studija 5. Frecker (Frecker 1991) je proučavao mjesta rođenja 40 osoba koji su 

preminuli sa dijagnozom presenilne demencije (prema podacima iz mrtvozorničkih 

izvješća) u sedam općina na Newfoundlandu (Boavista bay). Relativni rizici su imali 

tendenciju rasta usporedo sa povećanjem aluminija u vodi za piće. Međutim, rezultati 

nisu bili statistički značajni zbog malog broja sudionika. 
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Studija 6. U Švicarskoj, Wettstein i sur (Wettstein et al. 1991). usporedili su testove 

mentalnih sposobnosti u dvjema grupama osoba starih 80–85 godina, sa vremenom 

boravka u Zürichu duljem od 15 godina. Jedna grupa iz područja gdje je 

koncentracija aluminija u vodi za piće bila oko 0.10 mg/l i druga iz područja sa 

koncentracijom manjom od 0.01 mg/l. Nije nađena značajna razlika u mentalnim 

sposobnostima između dviju grupa. 

Studija 7. U nizu radova baziranih na Ontario longitudinalnoj studiji starenja pri čemu 

je 2000 muškaraca praćeno tokom 30 godina proučavan je odnos kognitivnih funkcija 

i aluminija, fluora i drugih u vodi za piće otopljenih tvari. Početni rezultati su pokazali 

da je OR (omjer šansi) za poremećaj kognitivnih funkcija bio 1.14 (bez statističke 

značajnosti) za središnju vrijednost aluminija u vodi za piće >0.085 mg/l. Kasnije 

obrađeni rezultati, prilagođeni i ostalim sastavnicama u vodi, su iskazali povećani OR 

(1.97; 95% CI 1.21 – 3.22 i 2.27; 95% CI 1.27 – 4.02), što ima statističku značajnost 

(Forbes et al. 1991, 1992, 1994, 1995, 1997). 

Studija 8. PAQUID kohortna studija na 3777 osoba starijih od 65 godina u 

jugozapadnoj Francuskoj. Prvotni radovi su uključivali mentalno pogoršanje kao 

završni rezultat, a zadnji rad je uključivao Alzheimerovu bolest. Preliminarni rezultati 

su ukazivali na značajan povećani relativni rizik od 4.5 (95% CI 3.4 – 6.1) za 

koncentraciju aluminija 0.1 mg/l u vodi za piće. Međutim, utvrđeno je da su mjerenja 

koncentracije aluminija na mjestima izvora vode za piće bila pogrešna i previsoka. 

Nakon ponovne obrade rezultata, analitičke vrijednosti aluminija su bile značajno 

manje u odnosu na početne rezultate. Epidemiološki podaci temeljeni na novim 

analizama su bili dvojaki: voda za piće sa pH nižim od 7.3 je pokazala pozitivnu 

korelaciju sa mentalnim pogoršanjem, dok je ona sa višim od 7.3 pokazala negativnu. 

Zadnja analiza podataka je uključila Alzheimerovu bolest kao krajnji ishod i to prema 

NINCDS-ADRDA kriterijima (McKhann 1984). Rezultati prilagođeni dobi, spolu, 

obrazovanju, mjestu stanovanja i potrošnji vina su pokazali RR za Alzheimerovu 

bolest od 2.14 (95% CI 1.21–3.80) za osobe koje konzumiraju više od 0.10 mg/l 

aluminija u vodi za piće i RR za demenciju od 1.99 (95% CI 1.74–6.49) (Michel 1991; 

Jacqmin et al. 1994, 1996; Rondeau 2000). 

Studija 9. U slučaj-kontrola studiji na 109 ispitanika sa klinički dijagnosticiranom 

presenilnom Alzheimerovom bolešću (<65 godina), Forster i sur. nisu našli značajnu 

korelaciju sa aluminijem u vodi za piće. RR za razne vrijednosti aluminija su varirali 

od 0.8–1.3. Treba napomenuti da koncentracije aluminija u ovoj studiji nisu bile 
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visoke. Najviša 0.125 mg/l. Isto tako, moguće je da apsorpcija aluminija iz probavnog 

trakta raste s dobi pa bi u ovom slučaju djelovanje aluminija na pojavu AD u 

presenilnih bolesnika bilo drugačije nego u onih sa već razvijenom senilnom AD 

Forster et al. 1995; Taylor et al. 1995). 

Studija 10. Usporedbom mrtvozorničkih izvješća u Ontariju, pri čemu je Alzheimerova 

bolest bila glavni uzrok smrti, Forbes i sur. su dobili RR od 2.42 (95% CI 1.42–4.11) 

za aluminij u vodi za piće za vrijednosti Al > 0.336 mg/l u odnosu na Al < 0.067 mg/l. 

Prilagodbom podataka za osobe starije od 75 godina, RR se povećao na 3.15 (95% 

CI 1.85–5.36). Ponavljanjem mjerenja, ali za osobe starije od 85, dobili su RR 4.76. 

Nakon prilagodbe podataka ovisno o vodi za piće (analiza i površinske i podzemne 

vode) i ostalih konstituenata u vodi: silicija, fluora, željeza, vrijednosti pH i stupnja 

zamućenja, RR je bio 9.95. Vrijednost je bila viša u odnosu na druge objavljene 

studije, ali treba uzeti u obzir da je i koncentracija aluminija bila viša (Forbes et al. 

1995, 1997). 

Studija 11. McLachlan i sur. sproveli su slučaj–kontrola studiju na mozgovima 385 

pacijenata sa potvrđenom Alzheimerovom bolešću (296 sa potpunom AD i 89 sa 

priležećim bolestima) i usporedili sa kontrolom (125 bez moždane patologije i 170 sa 

neurodegenerativnim bolestima za koje aluminij nikada nije uzet kao čimbenik), a 

prema važećim histopatološkim kriterijima. U obzir je uzeta i koncentracija aluminija u 

vodi za piće prema mjestu boravka osobe u vrijeme njene smrti. OR za Al > 0.10 mg/l 

je bio 1.7 (95% CI 1.2–2.5). Nastavkom istraživanja pri čemu je kao granični kriterij 

uzeto vrijeme boravka od 10 godina prije vremena smrti, OR je bio 2.5 i viši. Daljnjim 

razgraničenjem prema koncentracijama aluminija od 0.125 mg/l, OR je bio 3.6 (95% 

CI 1.4–9.9), za 0.150 mg/l 4.4 (95% CI 0.98–20) i za 0.175 mg/l 7.6 (95% CI 0.98–

61). Prednosti ove studije leže u dijagnostičkim kvalitetama podataka, a mana je to 

što su analizirani mozgovi dio „banke mozgova“ i kao takvi nisu reprezentativan dio 

populacije za što autori tvrde da ne utječe na rezultate (McLachlan et al. 1996).  

Studija 12. U slučaj-kontrola studiji 106 muških osoba sa klinički dijagnosticiranom 

AD i dobi nižoj od 75 godina u 8 regija Engleske i Walesa, Martyn i sur. nisu pronašli 

nikakvu povezanost AD-a i viših koncentracija aluminija u vodi za piće čak i kada je 

uzorkovanje bilo ograničeno prema izvorima sa malo silicija. Svrstani su u tri grupe 

(ostale vrste demencija, tumor na mozgu i ostale dijagnoze), a analiza je napravljena 

koristeći tri različite kategorije dobivenih podataka (koncentracije izloženom aluminiju 

25 godina prije dijagnoze, između 25 i 10 godina prije dijagnoze i manje od 10 godina 
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prije dijagnoze). Većina od 54 dobivenih vrijednosti OR je bila manja od jedinice (1) 

što ne ide u prilog Al–AD hipotezi (Martyn et al. 1997). 

Studija 13. Gauthier i sur. sproveli su slučaj–kontrola studiju na 68 slučajeva u sklopu 

velike, multidisciplinarne studije Alzheimerove bolesti. AD je dijagosticirana prema 

NINCDS-ADRDA kriterijima. Izloženost je izračunata prema kemijskoj analizi vode za 

piće uzorkovanoj tokom četiri različita godišnja doba, a u kombinaciji sa mjestom 

prebivališta od 1945. do vremena dijagnoze AD-a. OR su prilagođeni stupnju 

obrazovanja, obiteljskoj anamnezi AD i prisutnosti barem jednog ApoE4 alela. 

Usporedbom sa ranijim studijama, ova studija je uzela u obzir sve specifičnosti 

nađenoga aluminija tako da se proučavala: ukupna izloženost svim formama 

aluminija; izloženost ukupnom otopljenom aluminiju, monomernom organskom, 

monomernom neorganskom i polimernom aluminiju, Al3+ i spojevima aluminija sa 

hidroksidom, flouridom, silicijem i sulfatom. Omjeri šansi (OR) za ukupni aluminij > 

0.077 mg/l su bili povišeni (2.10 kod kratkotrajne i 1.52 kod dugotrajne izloženosti), 

ali ne značajno. Jedina aluminijeva frakcija koja je značajno korelirala sa AD je 

monomerna organska izmjerena na početku bolesti (OR = 2.67, 95% CI 1.04–6.90). 

Granična uzeta vrijednost je bila 0.012 mg/l (mjereno kao elementarni aluminij). 

Studija ima nekoliko prednosti: visokokvalitetni podaci o oboljelima, dotad 

najdetaljnjiji kemijski izračun za koncentracije svih frakcija aluminija u vodi za piće i 

prilagodba za poznate rizične faktore. Nažalost, mali broj ispitanika (68) 

onemogućava vjerodostojnije zaključke (Gauthier 2000). 

 

5. Pregled povezanosti aluminija sa poremećajima pamćenja i drugim 

moždanim patologijama 

 

Prve naznake o mogućoj povezanosti unosa aluminija i poremećaja pamćenja sežu u 

1921. godinu (Spofforth et al. 1921). Kasnije je prikazana i pojava epilepsije 

inducirane intracerebralnom injekcijom aluminija u mozak majmuna (Chusid et al. 

1951). Ponekad zbog nemogućnosti bubrega da aktivno filtrira nakupljeni aluminij, on 

izaziva određene poremećaje: osteomalaciju, mikrocitnu anemiju, β2-

mikroglobulinsku amiloidozu i dijaliznu encefalopatiju (Wills 1989). Aluminij se koristi i 

u otopinama za dijalizu, što pogoduje encefalopatiji kod pacijenata na hemodijalizi. 

(Alfrey 1976; Harrington et al. 1994) . 
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Godine 1988. u Camelfordu (Cornwall, UK) je preko 20 000 ljudi bilo izloženo 

aluminiju u vodi za piće nakon nesreće pri čemu je preko 20 tona aluminijevog sulfata 

izliveno u sustav vodoopskrbe. Izloženi stanovnici su iskazali različite simptome 

vezane za poremećaje koncentracije i gubitak kratkotrajne memorije (Altmann et al. 

1999). 

Kako je već prikazano, različita istraživanja su pokazivala pozitivnu ili negativnu 

korelaciju sa aluminijem u vodi za piće kao čimbenikom za nastanak AD, ali zbog 

varijabilnosti istraživanja i metodoloških metoda nije utvrđena i kauzalnost iako 

većinom sugeriraju negativan učinak (odnosno moguću povezanost). 

Usprkos svojoj raširenosti, aluminij nije esencijalni element za žive organizme i živi 

organizmi ga ne koriste u svojim biokemijskim reakcijama. Međutim, istraživanja 

pokazuju da aluminij može utjecati na više od par stotina biološki važnih funkcija i 

izazvati mnoge nepoželjne posljedice u živčanom sustavu sisavaca (Abd-Elghaffar et 

al. 2005). To uključuje različite, ali koji put ključne reakcije za razvoj mozga i 

živčanog sustava: aksonski transport, sintezu neurotransmitera, sinaptički prijenos 

(Meiri et al. 1993; Canales et al. 2001), fosforilaciju i defosforilaciju proteina (El 

Sebae 1993), narušavanje proteinskih struktura (Julka & Gill 1996), ekspresiju gena 

(Lukiw et al. 1987)  i upalne reakcije (David et al. 1997). 

 

Aluminij ima jedno oksidacijsko stanje, Al3+. Zato ima afinitet prema negativno 

nabijenim ligandima, donorima kisika. Anorganski i organski fosfati, karboksilati i 

deprotonizirane hidroksilne grupe formiraju čvrste kemijske veze sa Al3+. Zahvaljujući 

takvim kemijskim svojstvima, Al3+ se veže za fosfatne grupe nukleinskih kiselina, 

modificirajući njihov učinak (Bharathi 2003) i djelujući na ekspresiju različitih gena 

bitnih za adekvatno funkcioniranje mozga (Latha et al. 2002). Neka izvješća upućuju 

na to da čak i nanomolarne koncentracije Al3+ mogu djelovati na gensku ekspresiju 

(Lukiw et al. 1998). 

Al3+ se također veže na fosfatne grupe nukleozida, di- i trifosfata poput ATP-a (Kumar 

et al. 2008) i utječe na energijski metabolizam (Lemire et al. 2009). Uz to inhibira 

djelovanja nekih protein-kinaza i fosfataza (Johnson et al 1990; Julka & Gill 1996). 

Al3+ ima sporu ligand-receptor izmjenu u usporedbi s drugim metalima. Primjerice 

Mg2+ ima 105 bržu, tako da Al3+ inhibira enzime sa Mg2+ kofaktorima. Al3+ inhibira i 

biološke procese koji uključuju brzu izmjenu kalcijevih iona (Ca2+) (Kihira et al. 2002). 

Ligand-receptor Al3+ izmjena je 108 sporija od Ca2+ (Pentyala et al. 2010).  
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Ova svojstva čine aluminij beskorisnim  u enzimatskim reakcijama i produljuju 

njegovo vrijeme poluživota u ljudskom organizmu.  

Al3+ ima jake pozitivne naboje i relativno mali ionski radijus u usporedbi sa drugim 

metalnim ionima poput Ca2+, Zn2+ i Na+. Zbog toga tvori snažne kemijske veze sa 

određenim aminokiselinama, histidinom, tirozinom i argininom, kao i fosforiliranim 

aminokiselinama. Vežući se za različite proteine uzrokuje njihovu oligomerizaciju i 

konformacijske promjene i na taj način inhibira njihovu razgradnju proteazama 

(Muma & Singer 1996). Snažno vezanje na fosforilirane aminokiseline potiče njihovu 

samoagregaciju i akumulaciju visoko fosforiliranih citoskeletnih proteina, uključujući 

neurofilamente (Shetty et al. 1992) i MAP-ove (Diaz-Nido & Avila 1990). 

Posljedično, Al3+ uzrokuje apoptozu neurona i glija stanica. Kronični unos aluminija 

narušava LTP, što je forma sinaptičke pohrane informacija vezane za memoriranje 

podataka u mozgu (Platt et al. 1995; Wang et al. 2002). Isto tako, djeluje na 

narušavanje funkcije raznih enzima potrebnih za sintezu neurotransmitera i na taj 

način djeluje na njihovu ukupnu količinu (Meiri et al. 1993; Canales et al. 2001). Al3+ 

inhibira kalcij-voltažne kanale i neurotransmiterske receptore i onemogućava 

sinaptički prijenos (Kanazirska et al. 1997; Csoti et al. 2001). Naposljetku, izaziva 

poremećaj u prostornoj memoriji (Ribes et al. 2010), utječe na emocionalno 

ponašanje i izaziva poremećaje u kognitivnim funkcijama vezanima za učenje i 

pamćenje (Ribes et al. 2008).  

 

5.1  Djelovanje aluminija na oligomerizaciju AββββP-a 

 

Početkom devedesetih godina prošlog stoljeća aluminijem inducirane patološke 

promjene su se dovodile u vezu sa tau proteinima i formiranjem neurofibrilarnih 

čvorića (Savory et. al 1995). Međutim, brojna biokemijska, toksikološka, stanična i 

genetska istraživanja su ideju usmjerili prema „amiloidnoj kaskadnoj hipotezi“ pri 

čemu dolazi do nakupljanja neurotoksičnog AβP-a u neuronima i njegovoj ulozi u 

patogenezi Alzheimerove bolesti (Yankner et al. 1990; Hardy & Selkoe 2002; Wirths 

et al. 2004). Glavni čimbenik u stvaranju AβP-a je β-amiloid, dio većeg proteina APP 

(amiloid prerkusor proteina) koji je ključan za rast, preživljavanje i oporavak neurona 

(Turner et al. 2003; Priller et al. 2006). Genetičke studije obiteljskog tipa ranog 
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nastupa Alzheimerove bolesti (EOAD - early onset AD) povezale su mutacije APP-a i 

metabolizam AβP-a (Goat et al.1991). 

AβP se nalazi u cerebrospinalnom likvoru i u mlađih i u starijih osoba oboljelih od 

demencije, a faktori koji potiču ili inhibiraju oligomerizaciju možda igraju ulogu u 

patogenezi Alzheimerove bolesti (Fukuyama & Mizuno 2000). Smatra se da pH, 

sadržaj otopljenih tvari, koncentracija peptida i temperatura mogu imati utjecaja u 

procesu oligomerizacije (Forbes et al. 1994). 

Exley i sur. su prvi pokazali da aluminij uzrokuje konformacijske promjene u AβP-u 

(Exley et al. 1993). Također, potiče agregaciju AβP-a označenog radioaktivnim jodom 

(125I) slično kao i željezo i cink. Prema nekim istraživanjima cink ima protektivan 

učinak protiv neurotoksičnosti uzrokovanoj AβP-om (Lovell et al. 1999). U in vitro 

pokusima aluminij povećava polimerizaciju AβP-a i stvara stabilne SDS oligomere 

(Kawahara et al. 2001). Nakupljeni AβP se ponovo može otopiti dodavanjem 

deferoksamina (DFO), kelatora aluminija. Aluminijem nakupljeni AβP ima visoki 

afintet prema staničnim membranama neurona, uzrokujući disrupciju i poremećaje u 

neuronskoj homeostazi kalcija i staničnom disanju (Hashimoto et al. 2003; Pentyala 

et al. 2010). 

Učestala aplikacija aluminija uzrokuje nakupljanje AβP-a u kultiviranim neuronima 

moždane kore štakora (Kawahara et al.1992, 2001) i u stanicama neuroblastoma 

(Guy et al. 1991; Campbell et. al 2000). Oralni unos aluminija  uzrokuje povećanje 

količine AβP-a i u slobodnoj i u akumuliranoj formi kao i povećano taloženje senilnih 

plakova u transgeničnih miševa u koje je ubačen humani APP gen (Tg 2576) (Pratico 

et al. 2002). 

Visoka izloženost aluminiju nakon nesreće u Camelfordu 1988. uvjetovala je 

povećanu akumulaciju AβP-a u izloženih ljudi (Altman et al. 1999; Exley & Esiri 

2006). Slučaj pedesetosmogodišnje žene koja je bila izložena aluminiju i umrla 15 

godina kasnije sa neobjašnjenim neurološkim simptomima prikazao je rijetku pojave 

sporadične cerebralne amiloidne angiopatije karakterizirane odlagnjem AβP-a na 

stijenkama krvnih žila i odlaganjem velikih količina aluminija u mozgu (Exley & Esiri 

2006; Dickstein et al. 2010). 

Aluminij se dovodi u vezu sa utjecajem na proteine vezane za Alzheimerovu bolest,  

uključujući APP (Chong & Suh 1995), tau protein (El-Sebae et al. 1993; Muma & 

Singer 1996) i PHF-tau protein (Murayama et. al 1999) kao i na proteine koji se 
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dovode u vezu sa drugim degenerativnim i neurodegenerativnim bolestima: α-

sinukleinom (Parkinsonova bolest i Demencija s Lewyevim tjelešcima) (Paik et al. 

1997; Uversky et al. 2001), amilinom (dijabetes melitus) (Ward et al. 2008), ABri-jem 

(obiteljska Britanska demencija ili Worster-Drought sindrom) (Khan et al. 2004), 

ataksinom 3 (spinocerebelarna ataksija tip 3) (Ricchelli et al. 2007) i β2-

mikroglobulinom (dijalizna artropatija) (Chaussidon et al. 1993). 

 

5.2 Povezanost aluminija i Alzheimerove bolesti 

 

Ideja da bi aluminij mogao biti čimbenik u nastanku Alzheimerove bolesti se javila 

šezdesetih godina 20. stoljeća kada su Klatzo i sur. (Klatzo et al. 1965) injekcijom 

aluminijevih soli u zečji mozak inducirali neurofibrilarnu degeneraciju i pojavu 

neurofibrilarnih čvorića sličnih onima u mozgu oboljelih od Alzheimerove bolesti. 

Kasnije su Crapper i sur. (Crapper et al. 1973) također prijavili povećanu 

koncentraciju aluminija u mozgu oboljelih. Neke ranije ovdje spomenute studije 

također navode visoku koncentraciju aluminija u mozgu oboljelih u područjima sa 

visokom koncentracijom aluminija u vodi za piće (Martyn et al.1989; Wills & Savory 

1989). 

Usprkos navedenim rezultatima, teza da aluminij izaziva Alzheimerovu bolest je i 

dalje kontroverzna i bila je predmet rasprava zadnjih desetljeća (Shore & Wyatt 

1983). Postoji nekoliko argumenata kontra te ideje počevši od toga da neurofibrilarni 

čvorići u eksperimentalnih životinja, a nakon injekcije aluminija, nisu istovjetni onima 

u mozgu oboljelih (Wisniewski & Wen 1992). Argumenti se temelje na morfološkim i 

biokemijskim razlikama poput manjka tzv. PHF struktura (sparenih uzvojitih 

elemenata) kao građevnih elemenata neurofibrilarnih čvorića, njihovoj drugačijoj 

distribuciji u neuronima i manjku imunoreakcije na tau proteine, što je glavna 

komponenta neurofibrilarnih čvorića u osoba sa Alzheimerovom bolešću (Crowther 

1991). Nadalje, nema značajne razlike u visini koncentracije između oboljelih osoba i 

kontrola iste dobi (Shore & Wyatt 1983). Na kraju, većina epidemioloških studija nije 

ujednačena i dovoljno uvjerljiva (Doll 1993). To su glavne kritike koje su se protezale 

tijekom devedesetih godina prošlog stoljeća. 

 

Novija imunohistokemijska istraživanja sugeriraju da su aluminijevi depoziti u 

eksperimentalnih životinja ipak vezani za anti-tau antitijela (Kihira et al. 2002). 
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Akumulacija tau proteina je primijećena i kod osoba sa dijaliznom encefalopatijom i u 

kulturi neuronskih stanica impregniranih aluminijem (Kawahara et al. 1992). Aluminij 

inhibira defosforilaciju tau proteina i potiče njegovu agregaciju u in vitro pokusima 

(Yamamoto et al. 1990). Također, neurofibrilarni čvorići su u nekih pacijenata građeni 

od ravnih filamenata, a ne od PHF-a kao kod eksperimentalnih životinja (Crowther 

1991; Kihira et al. 2002). Ovi podaci govore da hipotezu o povezanosti utjecaja 

aluminija i  pojave Alzheimerove bolesti ne treba u potpunosti odbaciti. 

 

Postoje argumenti koji govore o značajnoj razlici u količini aluminija u mozgu osoba 

oboljelih od Alzheimerove bolesti i kontrolnih skupina. Jedan od razloga je moguća 

kontaminacija tijekom pripreme patohistoloških preparata pa se ne možemo osloniti 

na eventualno neprecizno izmjerene vrijednosti aluminija u pojedinim preparatima 

kod ranijih studija. U tu svrhu je potrebna kvantitativna analiza još nefiksiranoga i 

svježe smrznutoga tkiva. Bjertness i sur. (Bjertness et al. 1996) su prikazali da 

ukupna količina aluminija u mozgu oboljelih od AD nije drugačija u odnosu na 

kontrole. Landsberg i sur. (Landsberg et al. 1992) navode da u senilnim plakovima i 

neurofibrilarnim čvorićima nisu našli aluminijeve depozite nuklearnom mikroskopijom. 

Međutim, lako je moguće da ta metoda nije ni dovoljno osjetljiva i precizna. Bouras i 

sur. (Bouras et al. 1987) su koristili visokosenzitivnu lasersku LAMMA metodu sa 

nefiksiranim preparatima mozga i primijetili nakupljanje aluminija u stanicama 

neurofibrilarnih čvorića u osoba sa Alzheimerovom bolešću. Akumulacija aluminija i u 

senilnim plakovima i u neurofibrilarnim čvorićima je primijećena kod osoba sa 

poremećenom bubrežnom funkcijom (Candy et al. 1992). Yumoto i sur.  (Yumoto et 

al. 1990) su u analizi koristili spektroskopiju X–zrakama u kombinaciji sa TEM-om 

(TEM–EDX), metodu sa visokom razlučivošću i visokom osjetljivošću. Prema 

njihovim rezultatima, aluminij je nađen u jezgrama senilnih plakova u 

koncentracijama od 35–50 ppm. 

 

5.3 Epidemiološka saznanja 

 

Neke epidemiološke studije nisu pokazale značajan odnos aluminija i Alzheimerove 

bolesti (Wettstein et al. 1991; Martyn et al. 1997). Nekoliko razloga ide u prilog 

nekonzistentnosti ako uzmemo u obzir težinu usporedbe podataka iz studija (npr. 

količinu unosa, lokaciju, promjene u vodoopskrbnom sustavu, prehranu, psihofizičko 
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stanje i sl.). Koristeći histopatološke kriterije pri razgraničavanju AD pacijenata i 

kontrola utvrđen je povećani rizik za Alzheimerovu bolest u osoba koje su 

konzumirale vodu za piće sa povišenom koncentracijom aluminija. Detaljnijom 

analizom je otkrivena povezanost izloženosti organskom monomernom aluminiju i 

Alzheimerovoj bolesti uz prilagodbu stupnju obrazovanja, obiteljskoj anamnezi i 

prisutnosti apoE4 alela (Mahley et al 2006; Strittmatter et al. 2006). 

Količina aluminija u vodi za piće čini do 5% ukupnog dnevnog unosa pa je moguće 

da u vodi postoje drugi čimbenici koji sprečavaju ili čak potiču povećanu apsorpciju 

aluminija. Silikati stupaju u odnos sa aluminijem i smanjuju njegovu toksičnost pa je, 

shodno tome, koncentracija silikata u vodi za piće jednako važna (Birchall & Chappell 

1988; Taylor et al. 1992; Edwardson et al. 1993). Francuska kohortna studija je 

prikazala da je odnos koncentracije aluminija i kognitivne sposobnosti povezan sa 

koncentracijom silikata (Jacqmin-Gadda, 1996). Kognitivna sposobnost je negativno 

korelirala sa niskim koncentracijama silikata u vodi za piće (Gillete-Guyonnet 2005). 

Unos putem hrane je daleko najveći i najčešći izvor, međutim nema još dovoljno 

adekvatnih istraživanja na tu temu s obzirom na varijabilnost prehrambenih navika 

određene populacije. Treba uzeti u obzir da i procesirana i industrijski prerađena 

hrana biva tretirana vodom koja se dobiva iz istih izvora kao i ona za piće, prema 

tome nemoguće je izbjeći potpuni unos aluminija. Ako tome pridodamo aditive i 

spojeve koji se koriste za pripremu i konzerviranje hrane, jasna je veličina izloženosti. 

Uzevši u obzir navedene podatke o neurotoksičnosti i epidemiologiji aluminija, 

nezahvalno je prihvaćati rane kritike kao konačne.  
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6. Zaključak 

 

Ovaj pregled sadržava osobitosti različitih aspekata aluminijske neurotoksičnosti. 

Postoje adekvatni važeći dokazi koji povezuju djelovanje aluminija i pojave 

Alzheimerove bolesti. Izloženost njemu je visoka i praktički je nemoguće odrediti 

točnu apsorbiranu količinu za svakog pojedinca. Usprkos svim pokazateljima, potpuni 

patogenetski mehanizam nastanka i dalje ostaje nepoznat. Nije jasno je li aluminij 

uzrok ili je njegovo nakupljanje posljedica patoloških promjena u pojedinim regijama 

mozga nastalih zbog starenja i prolongiranog života čovjeka kao jedinke. 

Epidemiološke studije su podložne kritici prvenstveno zbog različitosti metodologije, 

ali i zbog nemogućnosti adekvatne stratifikacije broja ispitanika u svim studijama. 

Tomu usprkos, broj pozitivno koreliranih studija u različitim geografskim područjima 

ne smijemo odbaciti kao neosnovan. 

Prihvaćeno je da je aluminij potentni neurotoksin i da dovodi do kognitivnih 

poremećaja, naročito nakon akutne izloženosti. Također, znamo da aluminij prolazi 

krvnomoždanu barijeru, a ovisno o dobi zadržava se duže ili kraće vrijeme.  

Ovi pokazatelji govore da bi određene skupine (novorođenčad, stariji ljudi i osobe sa 

zatajenjem bubrega) trebale izbjegavati pretjeranu izloženost ovom metalu koliko god 

je to moguće. 
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Životopis: 

 

Rođen sam u Zagrebu 18.09.1983., gdje sam završio osnovnu (OŠ Lovro pl. 

Matačić) i srednju školu (VII. Opća gimnazija). Upisujem MEF Zagreb 2005. Član 

sam Studentske sekcije za neuroznanost. Aktivno se služim engleskim jezikom, a 

pasivno slovenskim i njemačkim. Vodio sam glazbenu emisiju na radiju SC i 

povremeno nastupam kao DJ. 


