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 چكیده
ٛبی پتبػیْی دس ؿشایظ دیبثت ّ٘خ٘د اػت. ٛذف اص ایٔ ّغبٍعٚ ثشسػیی تغیییشات   ؿ٘اٛذی ّجٖی ثش اختلاً عَْنشد ّیت٘مٖذسی ٗ تغییش دس فعبٍیت مبٕبً: زمینه و هدف

 .پین٘ػیْٖؼی دس ؿشایظ دیبثت اػت 93سفتبس ثی٘فیضینی مبٕبً مبتیٕ٘ی 
 ثیٚ ّ٘ؿیٜبی ٕیش صیحشایی ٕیظاد ٗیؼیتبس        M 1/0 (5/4pH  ) اػتشپت٘صٗت٘ػیٔ حٌ ؿیذٙ دس ثیبفش ػییتشات     mg/kg45دیبثت ثب تضسیق تل دٗص داخٌ صفبقی  :ها روش

پییذی اٍحیبگ ىشدییذ ٗ ػیپغ     ٛبی حبٗی غـب داخَی ّیت٘مٖیذسی ثیٚ غـیبی دٗ ییٚ ٍی    ىشّی( اٍقب ؿذ. پغ اص اػتخشاج غـبی داخَی ّیت٘مٖذسی ّغض، ٗصینً٘ 200- 250)
اص سٗؽ دادٙ ٛیب  یض خص٘صیبت اٍنتشٗفیضیٍ٘٘طیل تل مبٕبً مبتیٕ٘ی ّ٘سد ثشسػی قشاس ىشفت. خَ٘ف ْٕٕ٘ٚ ّیت٘مٖیذسی اص عشییق ٗػیتشٓ ثیلات تعیییٔ ىشدییذ. خٜیت  ٕیبٍ        

Marcov’s noise free single channel analysis اػتفبدٙ ىشدیذ. 
ٗغیش حؼبع ثٚ ٍٗتبط  AP-4پین٘ػیْٖغ ٗ حؼبع ثٚ  93ٛبی پتبػیْی غـب داخَی ّیت٘مٖذسی داسای مٖذامتبٕغ حذٗد  ینی اص مبٕبً ٛبی قجَیثشاػبع یبفتٚها: یافته

ؼ٘ػیبصی ثیٚ   ٍٗتبط اص حبٍت ین-پین٘ػیْٖغ مبٛؾ یبفتٚ ٗ ّٖحٖی خشیبٓ 48+ ث٘د. ّغبٍعٚ حبضش ٕـبٓ داد مٖذامتبٕغ مبٕبً دس ؿشایظ دیبثت ثٚ 50تب  -50دس ّحذٗدٙ ٍٗتبط 
ٚ إذاّنٜبی داخٌ ػیٍَ٘ی ٕـیبٓ داد   ٗضعیت اْٛیل تغییش سفتبس داد، اّب دس احتْبً ثبص ث٘دٓ مبٕبً تغییشی ّـبٛذٙ ٕـذ. ٗػتشٓ ثلات ٗ اػتفبدٙ اص  ٕتی ثبدیٜبی اختصبصی عَی

 .مٚ ْٕٕ٘ٚ اػتخشاج ؿذٙ فقظ حبٗی ّیت٘مٖذسی اػت

ثی٘فیشینی مبٕبً پتبػیْی  اص خَْٚ مٖذامتبٕغ مبٕبً دسّ٘ؿٜبی ّجتلا ثٚ  دیبثت ثغ٘س ّعٖبداسی تغییش ّیی یبثیذ. ثیش    ٛبی ّب ٕـبٓ داد مٚ خص٘صیبت دادٙگیری: نتیجه

ش اتخیبر ثشٕبّیٚ دسّیبٕی دس ٕ ی    ایٔ اػبع پیـٖٜبد ّی ؿ٘د مبٕبٍٜبی پتبػیْی غـبی داخَی ّیت٘مٖذسی احتْب  دس ثیْبسی دیبثت دسىیش ث٘دٙ ٗ ّی ت٘إٖذ ثٚ عٖی٘آ ٛیذف دس   
 .ىشفتٚ ؿٕ٘ذ

 

  مبٕبً پتبػیْی، ّیت٘مٖذسی ،غـب  دٗ یٚ ٍیپیذیثیْبسی دیبثت،  کلیدی : های واشه     
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ٛبی ّیت٘مٖذسی یل إذاّل ػٍَ٘ی قبثٌ ت٘خٚ ثب ٗیظىی 
ّتعذد ػبختبسی ٗ عَْنشدی اػت مٚ ّٖجع عْذٙ تٍ٘یذ إشطی 

ػی دس ػًَ٘ اػت. ِٛ چٖیٔ ّیت٘مٖذسی داسای یل ٕقؾ اػب
. ]1[تٖ یِ عَْنشد ػٍَ٘ی، ّتبثٍ٘یؼِ ٗ ّشه ػًَ٘ ّی ثبؿذ 

 مقاله پژوهشی
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 سضبیی ٗ ْٛنبسآ بثتمبٕبً مبتیٕ٘ی غـب داخَی ّیت٘مٖذسی ّغض دس ؿشایظ دی

 

 53 (1396ثٜبس  1ؿْبسٙ  1)خَذ  ّدَٚ فیضیٍ٘٘طی ٗ فبسّبمٍ٘٘طی ایشآ 

 

ؿ٘اٛذی ّجٖی ثش اختلاً عَْنشد ّیت٘مٖذسی دس ٛبیپش ىَیؼْی 
. ثشای ّثبً، تشامِ ]2[ ٗ ّقبّٗت ثٚ إؼٍ٘یٔ ّ٘خ٘د اػت

ّیت٘مٖذسی ػًَ٘ دس ؿشایظ دیبثت مبٛؾ ّی یبثذ، علاٗٙ ثش 
 ROSؼیظٓ فعبً ایٔ، دس ؿشایظ ىَ٘مض ثب  ىٕ٘ٚ ٛبی ام

(Reactive Oxygen Species)  ٚافضایؾ یبفتٚ مٚ ثٚ ٕ٘ث
اىش ]. 3[خ٘د دس تغییشات عَْنشد ّیت٘مٖذسی ٕقؾ اػبػی داسد 

ٛبی ػٍَ٘ی مٚ ث٘اػغٚ دیبثت  ػیت چٚ ثؼیبسی اص ّنبٕیؼِ
دیذٙ إذ ٖٛ٘ص ثغ٘س مبٌّ ثشسػی ٕيشدیذٙ اػت اّب ثٚ خ٘ثی 

٘اسض دیبثتی ّٖتح اص اثشات ثبثت ؿذٙ ینی اص ّؼیشٛبی ثشٗص ع
ایٔ ثیْبسی ثش عَْنشد مبٕبً ٛبی یٕ٘ی غـبء ػًَ٘ ٗ یب 

ثبؿذ. ثشای ّثبً مبٛؾ خشیبٓ اسىبَٕٜبی دسٗٓ ػٍَ٘ی ّی
پتبػیْی دسػغح ػبسمٍِ٘ ٗ غـبٛبی دسٗٓ ػٍَ٘ی ػجت 

ٛبی تغییشات فعبٍیت اٍنتشینی ّی٘مبسد ٗضعف ّنبٕیؼِ
ىضاسؿبت خبٍجی ٕیض ]. 4[ حفبعت قَجی دس عی دیبثت ّی ىشدد

دس ػغح غـبٛبی دسٗٓ ػٍَ٘ی ٗخ٘د داسد مٚ ٕـبٓ ّی دٖٛذ 
افضایؾ دس فعبٍیتٜبی امؼیذاتی٘ ػٍَ٘ی ثذٕجبً ّقبّٗت ثٚ 

ٛبی إؼٍ٘یٔ دس ّ٘ؿٜبی دیبثتی ػجت ّٜبس فعبٍیت مبٕبً
 ( mitoKATPّیت٘مٖذسیبیی ) ATPپتبػیْی حؼبع ثٚ 

 .]5[ىشدد ّی
ی پتبػیْی ّیت٘مٖذسی دس تٖ یِ ٛبثٚ ٕ ش ّی سػذ مبٕبً

پتبٕؼیٌ غـبء ّیت٘مٖذسی، تٖفغ ٗ حدِ ّبتشینغ ّیت٘مٖذسی 
إ٘اع ّتعذدی اص مبٕبٍٜبی پتبػیْی ّ٘خ٘د دس . ]1[ ٕقؾ داسٕذ

إذ غـبء پلاػْبیی دس غـبء داخَی ّیت٘مٖذسی ٕیض دیذٙ ؿذٙ
 ATP (mitoKATP ،)ّبٕٖذ مبٕبً پتبػیْی حؼبع ثٚ 

حؼبع ثٚ مَؼیِ ثب مٖذامتبٕغ ثب ،  ٛبی پتبػیْیمبٕبً
 (، mitoBKCa, mitoIKCa, mitoSKCa) ٗ پبییٔ ّت٘ػظ
ٛبی ٗ مبٕبً mitoKv1.3)ٛبی پتبػیْی ٗاثؼتٚ ثٚ ٍٗتبط )مبٕبً

علاٗٙ ثش ایٔ،  صّبیـيبٙ . ]TASK-31) [دّٖٗفزی )پتبػیْی 
ّب ٕیض دس ّغبٍعبت اخیش خ٘د ثب اػتفبدٙ اص تنٖیل اٍحبگ مبٕبً 

 ثب  mitoBKCaـب دٗ  یٚ ٍیپیذی حض٘س دٗ ٕ٘ع مبٕبً ثٚ غ
 پین٘ػیْٖغ سا دس غـبء  211ٗ  565ٛبی مٖذامتبٕغ

 ٗ ATP ت٘ػظداخَی ّیت٘مٖذسی ّغض ٕـبٓ داد مٚ ثٚ تشتیت 
ChTx (Charybdotoxin)  دیيشی تٖٜب  ٗ ]6[ّٜبس 

حؼبع ث٘د. ّغبٍعبت ّب ٕـبٓ  ]IbTx (Iberiotoxin) 7 [ثٚ
دس  ATP  ٗChTxغیش حؼبع ثٚ  mitoBKCa داد مبٕبً 

 α  ٗβؿشایظ دیبثت ثـذت غیش فعبً ؿذٙ ٗ ثیبٓ صیش ٗاحذٛبی 
. ِٛ چٖیٔ ]3[ػبختبس مبٕبً ثغ٘س ّعٖی داسی مبٛؾ ّی یبثذ 

دس ّغبٍعبت اخیش، ّب ّ٘فق ثٚ ؿٖبػبیی مبٕبً پتبػیْی خذیذی 
پین٘ػیْٖغ دس غـبء داخَی ّیت٘مٖذسی ّغض  93ثب مٖذامتبٕغ 

 .]8[ ؿذیِ
ٛبی پتبػیْی ّیت٘مٖذسی دس ثؼیبسی اص عَْنشدٛبی مبٕبً

ّیت٘مٖذسی اص خَْٚ تٍ٘یذ إشطی، حفبظت ػٍَ٘ی ٗ ّشه ػًَ٘ 
ٛبیی ّ٘خ٘د ٛؼتٖذ ّجٖی ثش ایٖنٚ اختلاً یبفتٕٚقؾ داسٕذ. ] 1[

ٛبی  ٍفب خضایش  ٕيشٛبٕغ ّی ػًَ٘ KATPٛبی فعبٍیت مبٕبً
َ٘مض ٗ تشؿح ىَ٘مبى٘ٓ دس ت٘إذ ّٖدش ثٚ اختلاً دس تٖ یِ ى

ٛبی پتبػیْی ثب ت٘خٚ ثٚ ٕقؾ مبٕبً. ]9[ ؿ٘د 2دیبثت ٕ٘ع 
ٛبیی حبمی اص ِٛ چٖیٔ ىضاسؽ ،ت٘مٖذسی دس تٍ٘یذ إشطیّی

اختلاً عَْنشد ّیت٘مٖذسی دس ؿشایظ دیبثت ٛذف اص ایٔ 
ّغبٍعٚ ثشسػی اثش دیبثت ثش سٗی خص٘صیبت ثی٘فیضینی مبٕبً 

 غـبء داخَی ّیت٘مٖذسی ّغض پین٘ػیْٖغ  93پتبػیْی 
  ّی ثبؿذ.

 

 ها مواد و روش
ثب ٗصٓ تقشیجی  Wistarدس ایٔ ّغبٍعٚ اص ّ٘ؽ ٛبی ٕش ٕظاد 

ىشُ اػتفبدٙ ىشدیذٙ ٗ دس ؿشایظ اػتبٕذاسد دّبیی  250-200
(C°22-20 ػینٌ سٗؿٖبیی/ تبسینی ،)ػبعتٚ ثب دػتشػی  12

پغ اص تبییذ ؿذٕذ. ّغبٍعٚ حبضش  صاد ثٚ  ة ٗ غزا ٕيٜذاسی ّی 
دإـيبٙ عَُ٘ پضؿنی ؿٜیذ ثٜـتی   "تحقیق اخلاگ دس " ٛیبت

تْبُ پشٗتنَٜبی  صّبیـی ّغبثق  .ثٚ إدبُ سػیذ
  NIH (National Institutes of Health)ثبدػت٘ساٍعَْٜبی 

 .حی٘إبت ث٘دٕذ دسصّیٖٚ ّشاقجت ٗاػتفبدٙ اص

ىشُ ثٚ اصای  ّیَی 45دیبثت اص عشیق تضسیق دسٗٓ صفبقی 
ٛش میَ٘ىشُ ٗصٓ ثذٓ اصاػتشٗپت٘صٗت٘ػیٔ )حٌ ؿذٙ دس ػیتشات 

. دس سٗص صفش )قجٌ ]10[ىشدیذ  ( اٍقب pH 5/4ّ٘ س ٗ  1/0ثبفش 
پغ اص تضسیق اػتشپت٘صٗت٘ػیٔ،  14ٗ  7اص تضسیق( ٗ سٗصٛبی 

خٕ٘يییشی خٜت تعییٔ غَ ت ٕبؿتبی ىَ٘مض ٗ إؼٍ٘یٔ ػشُ 
 میض ػشُ اص إدبُ ىشفت. دس ص٘ست ثب تیش ث٘دٓ ىیَ٘

ٍیتش حی٘إبت دیبثتی ٗ دس ص٘ستی مٚ   ىیشُ دس دػیی ّیَیی 250
ّیضآ إؼٍ٘یٔ ػشُ مبٛؾ پیذا ٕنشدٙ ثبؿذ حی٘إبت ثٚ عٖ٘آ 

. مَشیذ پتبػیِ، دیظیتٕ٘یٔ، ؿذٕذ إتخبة ّیی 2دیبثت ٕ٘ع
ّبٕیتً٘، ثینشثٖبت ػذیِ، ٛیپغ، تشیغ اػیذی ٗ -Dػ٘مشٗص، 

  ّیٖ٘پیشیذیٔ-STZ ،4(، BSAثبصی، ػشُ  ٍجّ٘یٔ ىبٗی )
(4-AP،)EGTA  ٕبىبسص اص ؿشمت ػیيْب ٗ مبغز ٕیتشٗ ػٍَ٘ض ،

 ، Amershamاصؿشمت  (ECL-kit) ٗ میت ٍّ٘یٖؼبٕغ
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 سضبیی ٗ ْٛنبسآ    مبٕبً مبتیٕ٘ی غـب داخَی ّیت٘مٖذسی ّغض دس ؿشایظ دیبثت

 

 54 (1396ثٜبس  1ؿْبسٙ  1)خَذ  ّدَٚ فیضیٍ٘٘طی ٗ فبسّبمٍ٘٘طی ایشآ 

 

-n ٛب اص ؿشمت ػبٕتبمشٗص ثبدیؿشمت ّشك ٗ ٕتی دمبٓ اص
 خشیذاسی ؿذٕذ.
ػبعت قجٌ اص خذاػبصی مجذ ٕبؿتب ٕيٚ  16-18حی٘إبت، 

ٕ٘ٚ ٛبی ّتی٘مٖذسی ّ٘سد اػتفبدٙ ثٚ سٗؽ ؿذٕذ. ْٕداؿتٚ ّی
Kudin  پغ اص ]11[ٗ ْٛنبسإؾ اػتخشاج ىشدیذ . 
 دٗ ّ٘ؽ صحشایی ثب مَشٗفشُ ٗ ثشیذٓ ػش،  ثیٜ٘ؿی

  ؿذ. ّغضٛب ثٚ ّحًَ٘ثلافبصَٚ ّغض حی٘إبت خبسج ّی
ّٖتقٌ ٗ چٖذیٔ   MSE (Mannitol  Sucrose EGTA) ػشد

-MSEٍیتش ّحًَ٘ ّیَی  10ؿذٕذ. ػپغ ّشتجٚ ؿؼتٚ ّی
 ٛب اضبفٚ مشدٙ ٗ ثب ْٛ٘طٕبیضس اٍنتشینی ثب دٗس ٕبىبسص ثٚ  ٓ

ّیَی  20ْٛ٘طٕیضٙ ؿذٕذ. دس اداّٚ  unit/s)ٗاحذ ثش ثبٕیٚ ) 600
ٗػتشٓ  1ثٚ  ٓ اضبفٚ ؿذ. )ّشحَٚ  MSE ٍیتش دیيش اص ّحًَ٘

ػبٕتشیفی٘ط  g2000 دقیقٚ ثب دٗس  4ثلات(  ٗ ثٚ ّذت 
تشیفی٘ط، ّحًَ٘ سٗیی سا ثشداؿتٚ ٗ ثٚ ّذت ىشدیذٕذ. ثعذ اص ػبٕ

ػبٕتشیفی٘ط ىشدیذٕذ. ثشای ثٚ دػت  g12000 دقیقٚ دس  9
ّیَی ٍیتش اص  10 ٗسدٓ ػیٖبپت٘صّٜٗب، سػ٘ة حبصٌ سا دس 

( ٗ ّحًَ٘ 2دیظیتٕ٘یٔ ػشد حٌ ْٕ٘دٙ )ّشحَٚ -MSEّحًَ٘ 
ّشتجٚ ثٚ ع٘س دػتی  8-10ثٚ ظشف ْٛ٘طٕیضٙ مٖٖذٙ ّٖتقٌ ٗ 

ىشدیذ تب ػ٘ػپبٕؼی٘ٓ ْٛيٖی ثٚ دػت  یذ. ػشإدبُ  ْٛ٘طٕیضٙ
ػبٕتشیفی٘ط ٗ  g 12000 دقیقٚ دس 11ػ٘ػپبٕؼی٘ٓ ثٚ ّذت 
حٌ ؿذ )ّشحَٚ  MSE ّحًَ٘ lµ 300 ٗصینٍٜ٘بی حبصٌ دس

 پشٗتئیٔ ثٚ دػت  یذ. mg/ml20( تب غَ ت حذٗد 3
 DaCruzثشای خذاػبصی غـبء داخَی ّیت٘مٖذسی اص سٗؽ 

ٛب دس . ثذیٔ ص٘ست مٚ ّیت٘مٖذسی]12 [ؿذ ٗ ْٛنبسآ اػتفبدٙ
 20دس  ة ّقغش ػ٘ػپبٕؼی٘ٓ ؿذٙ ٗ ثٚ ّذت  mg/ml5غَ ت 

ّشتجٚ  20دقیقٚ سٗی یخ تنبٓ دادٙ ؿذٕذ. ػپغ ایٔ تشمیت 
 دقیقٚ دس 5ث٘ػیَٚ ْٛ٘طٕبیضس دػتی ْٛ٘طٕیضٙ ٗ دٗثبس ٛش مذاُ 

g 12000  ٚػبٕتشیفی٘ط ىشدیذ. ّیت٘پلاػتٜبی ثٚ دػت  ّذٙ ث
( دس غَ ت ٕٜبیی  5/11pHّ٘ س ) 1/0شاٙ ثینشثٖبت ػذیِ ْٛ

mg/ml5/0  دقیقٚ سٗی یخ تیْبس ىشدیذٕذ.  20ثٚ ّذت
ػبٕتشیفی٘ط  g100000 دقیقٚ دس  35ػشإدبُ ّحًَ٘ ثٚ ّذت 

( 4ؿذٙ ٗ غـبء داخَی ّیت٘مٖذسی ثٚ ص٘ست ٗیضینً٘ )ّشحَٚ
ثذػت  ّذ. ْٕٕ٘ٚ ٛب خٜت ثشسػی ٗػتشٓ ثلات ٗ 

دسخٚ ػبٕتی ىشاد ٕيٜذاسی  -70یٍ٘٘طی دس دّبی اٍنتشٗفیض
 ىشدیذٕذ.

خٜت إدبُ مبس ٍّ٘نٍ٘ی، غَ ت پشٗتئیٔ ْٕٕ٘ٚ ٛب ثب 
اػتفبدٙ اص تنٖیل ثشادف٘سد تعییٔ ٗ ّقذاس ینؼبٕی اص ٛش ْٕٕ٘ٚ 

. پشٗتئیٔ ]13[اػتفبدٙ ّی ؿذ  SDS-PAGEخٜت اٍنتشٗف٘سص 
ت مشدٓ ثٚ ٛب ثش اػبع ٗصٓ ٍّ٘نٍ٘ی خذا ٗ ثب اػتفبدٙ اص ثلا

سٗؽ ٕیْٚ ّشع٘ة ثش سٗی غـبء ٕیتشٗػٍَ٘ضی ّٖتقٌ ؿذٙ ٗ 
پغ اص إتقبً، خٜت پیـيیشی اص اتصبً  ٕتی ثبدی ٛب ثٚ ٕ٘احی 
غیشاختصبصی، غـبءٛب دس ظشف حبٗی ثبفش ثلامیٖو )ؿیش 

غ٘عٚ ٗس  C4°( تب سٗص ثعذ، دس دّبیTBSخـل، ىَیؼشًٗ ٗ 
ت دس ّدبٗست ؿذٕذ. پغ اص  ٓ مبغزٛب ثٚ ّذت دٗػبع ّی

، Cox1 ،Actin ٕتی ثبدی ٛبی اٍٗیٚ ؿبٌّ:  ٕتی ثبدی 
Calnexin  ٗGolgi Marker  .قشاس دادٙ ؿذٕذ 

خٜت إدبُ ثجت اص فعبٍیت تل مبٕبً اص سٗؽ اٍحبگ مبٕبً 
 BLM (Bilayer Lipidثذاخٌ غـبء ٍیپیذی دٗ  یٚ 

Membrane)  دس ایٔ سٗؽ ٗصینً٘ ٛبی ]14[اػتفبدٙ ىشدیذ .
اج ؿذٙ غـبء داخَی ّیت٘مٖذسی ت٘ػظ ػ٘صٓ اػتیٌ ثب اػتخش

غـبء دٗ یٚ ٍیپیذی خٜت اٍحبگ مبٕبً تْبع دادٙ ّی ؿذ. 
ٍٗتبط دس ّحف ٚ ػیغ )ػغح ػیت٘پلاػْی( اعْبً ٗ ّحف ٚ 

خشیبٓ عج٘سی اصتل مبٕبً  .تشإغ )ػغح ٍّٖ٘ی( ىشإذ ّی ؿذ
( إذاصٙ ىیشی  Warner)ؿشمت 525DBCت٘ػظ  ّپَی فبیش

پٌ    4 ثباػتفبدٙ اص یل فیَتش  1kHzدیذ. تْبُ ثجتٜبدس ّی ىش
ت٘ػظ  kHz  10 ثؼٌ فیَتش ؿذٙ ٗ ثبػشعت ْٕٕ٘ٚ ثشداسی

 . خٜت  ٕبٍیض دػتيبٙ ثجت ثٚ مبّپی٘تش ّٖتقٌ ٗ رخیشٙ ّی ؿذ
 Clampfit10 ٗ ٕشُ افضاس Marcov’s noise freeاص سٗؽ 
 .( اػتفبدٙ ىشدیذAxon)ؿشمت 

 

 هایافته
 : عی دٗ ٛفتٚ ثعذ اص تضسیق2ّذً دیبثتی ٕ٘ع  تأییذ اٍقبی

إؼٍ٘یٔ دس سٗصٛبی صفش اػتشپت٘صٗت٘ػیٔ، غَ ت ىَ٘مض ٕبؿتب ٗ 
ثعذ اص تضسیق  14ٗ  7)قجٌ اص تضسیق اػتشپت٘صٗت٘ػیٔ(، 

 14ٗ  7اػتشپت٘صٗت٘ػیٔ إذاصٙ ىیشی ؿذ. ثشای ّقبیؼٚ ثیٔ سٗص 
  repeated one-way ANOVAثب سٗص صفش اص  صّ٘ٓ  ّبسی

 ْٕ٘داس( اػتفبدٙ ؿذ. ْٛبٕغ٘س مٚ دس Dunnet)ثب تؼت تعقیجی 
-ّـبٛذٙ ّی ؿ٘د ٕتبیح غَ ت ٕبؿتبی ىَ٘مض تفبٗت ّعٖی 1

( ٕؼجت ثٚ سٗص صفش  > 001/0p) 14ٗ  7داسی سا دس سٗصٛبی 
ٕـبٓ داد دس حبٍینٚ ٕتبیح غَ ت إؼٍ٘یٔ ٕـبٓ داد تفبٗت 

ایٔ  د ٕذاسد.ثب سٗص صفش ٗخ٘ 14ٗ  7داسی دس سٗصٛبی ّعٖی
 mg/dl ثب غَ ت ىَ٘مض ثب ی 2ٕتبیح تأییذ مٖٖذٙ دیبثت ٕ٘ع 

 ٗ غَ ت إؼٍ٘یٔ دس ّحذٗدٙ عجیعی اػت. 250
 داخَی   غـبء   اػتخشاج    ٗ  دیبثتی   ّذً  تبئیذ    ثذٕجبً
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 سضبیی ٗ ْٛنبسآ بثتمبٕبً مبتیٕ٘ی غـب داخَی ّیت٘مٖذسی ّغض دس ؿشایظ دی

 

 55 (1396ثٜبس  1ؿْبسٙ  1)خَذ  ّدَٚ فیضیٍ٘٘طی ٗ فبسّبمٍ٘٘طی ایشآ 

 

 
 

 
 

)قجٌ تضسیق  غَ ت ىَ٘مض ٕبؿتب ٗ إؼٍ٘یٔ دس سٗصٛبی صفش -1 نمودار

إحشاف   ±ّیبٕيیٔ. دادٙ ٛب ثٚ ص٘ست STZثعذ اص تضسیق  14ٗ  7٘ػیٔ(، اػتشپت٘صٗت

 repeated One-Wayإذ.  صّ٘ٓ  ّبسیٕـبٓ دادٙ ؿذٙ = n 18ّشث٘ط ثٚ  ّعیبس

ANOVA ثعذ اص  14ٗ  7داسی سا دس غَ ت ىَ٘مض ٕبؿتب دس سٗص افضایؾ ّعٖی
داس  : تفبٗت ّعٖی> p  001/0 :***دٛذ. ٕؼجت ثٚ سٗص صفش ٕـبٓ ّی STZتضسیق 

 ٕؼجت ثٚ سٗص صفش.
 

ّیت٘مٖذسی ّغض دیبثتی، ثب اػتفبدٙ سٗؽ ٗػتشٓ ثلات ٗ  ٕتی 
ثبدی ٛبی ٕـبٕيش غـبء پلاػْبئی ٗ غـبٛبی دسٗٓ ػٍَ٘ی، 

 ؿنٌ) ٛبی ّیت٘مٖذسی ّ٘سد اسصیبثی قشاس ىشفتخَ٘ف ْٕٕ٘ٚ
ّیت٘مٖذسی فبقذ   (. ٕتبیح  حبصَٚ  ٕـبٓ  داد  مٚ  1ْٕٕٚ٘

إذاّل ٛبی دیيش ٗ غـبء پلاػْبیی  ٛبی ّ٘خ٘د دسپشٗتئیٔ
 ّی ثبؿذ.

 دس ؿشایظ دیبثت: pS  93 خص٘صیبت ثی٘فیضینی تل مبٕبً

داخَی ّیت٘مٖذسی  ٛبی غـبءفعبٍیت مبٕبً ثعذ اص اٍحبگ ٗصینً٘
ثٚ غـبء دٗ  یٚ ٍیپیذی دس ّحیظ غیشْٛئ مَشیذپتبػیِ 

(mM 50  ٗ مَشیذپتبػیِ دس فضبی تشإغmM 200 
  A2فضبی ػیغ( ثجت ىشدیذ. ؿنٌ س مَشیذپتبػیِ د

ٛبی ثجت ؿذٙ مبٕبً سا دس ٍٗتبطٛبی ّختَف غـبء ٕـبٓ خشیبٓ
دٛذ. دس پتبٕؼیٌ ّعن٘ع مٚ ىشادیبٓ ٛبی ؿیْیبئی ٗ  ّی

ىٕ٘ٚ خشیبٕی ّـبٛذٙ  مٖٖذ ٛیچ اٍنتشینی ْٛذیيش سا خٖثی ّی

ؿذ. ایٔ دس حبٍی اػت مٚ دس پتبٕؼیٌ ٛبی ّثجت تش اص  ْٕی
 ٗ دس   (outward)ع خشیبٓ سٗ ثٚ خبسجپتبٕؼیٌ ّعن٘

ٛبی ّٖفی تش اص پتبٕؼیٌ ّعن٘ع خشیبٓ سٗ داخٌ پتبٕؼیٌ
(inward) ؿذ. مبٕبً دس ٍٗتبطٛبی ّثجت ٗ ّٖفی ثبص  ظبٛش ّی

 B 2ٕـبٓ ّی داد.  ؿنٌ (flickering)ٗ ثؼتٚ ؿذٕٜبی ػشیع 
دٛذ. ٍٗتبط مبٕبً سا دس ؿشایظ دیبثت ٕـبٓ ّی -ساثغٚ خشیبٓ

 -mV60 + تب mV40ٍٗتبط دس ّحذٗدٙ ٍٗتبطی  -خشیبٓساثغٚ 
دٛذ. ؿیت ىٕ٘ٚ ینؼ٘ ػبصی ٕـبٓ ْٕیخغی ث٘دٙ ٗ ٛیچ

ی  مٖذامتبٕغ مبٕبً اػت دس ٍٗتبطٛبی ّٖحٖی مٚ ٕـبٕذٖٛذٙ
ث٘د. ِٛ چٖیٔ ثش اػبع ؿنٌ پتبٕؼیٌ  pS 48ّٖفی ثشاثش ثب  

( ثشای ٗضعیت ٛذایتی مبٕبً reverse potential) ّعن٘ع

 ّیَی ٍٗت ث٘د.  -25
     متض-ٛ٘چنیٔ-ثش اػبع ّعبدٍٚ ىٍ٘ذّٔ

  
  

 
  

                

                 
 ، ٕؼجت ٕف٘رپزیشی مبٕبً دس ّ٘سد

ث٘د.  PK/PCl) > 25) 25ٛبی پتبػیِ ثٚ مَش ثب تش اص ی٘ٓ
ج٘س مبتی٘ٓ ت٘آ ثیبٓ ْٕ٘د مٚ مبٕبً ثشای ع ثٖبثشایٔ، ّی

 مبتیٕ٘ی اػت.إتخبثی ث٘دٙ ٗ یل مبٕبً 
اثش ٍٗتبط ثش سٗی ٗیظىی ٛبی ثبص ٗ ثؼتٚ ؿذٓ مبٕبً ثب 

دس ٍٗتبطٛبی ّختَف  (Po)إذاصٙ ىیشی احتْبً ثبص ث٘دٓ مبٕبً 
ّ٘سد ثشسػی قشاس ىشفت. احتْبً ثبص ث٘دٓ مبٕبً دس ؿشایظ 

 6/0 ، تقشیجبٌ-mV 60+ تب mV 50دیبثت دس ّحذٗدٙ ٍٗتبطی 
ث٘دٙ ٗ مبٕبً دس ایٔ ّحذٗدٙ ٍٗتبطی ثٚ ص٘ست غیش ٗاثؼتٚ ثٚ 

 (.1)خذًٗ  ٍٗتبط عٌْ ّی مشد
  AP-4 دس ثشسػی فبسّبمٍ٘٘طی اثش داسٗی

 غیش إتخبثی مبٕبً   یّٜبسمٖٖذٙ  عٖ٘آ   ّیٖ٘پیشیذیٔ( ثٚ  –4)

 
 

 ٕتی ثبدی ٛبی ثلات. مبغزٛب ثب تعییٔ خَ٘ف ّیت٘مٖذسی ثب اػتفبدٙ اص ٗػتشٓ -1 شكل

 ، ىَظی Actin (kDa 45اختصبصی ّدبٗس ؿذ.  ٕتی ثبدی ٛبی ٕـبٕيش غـبء پلاػْبئی )

 Golgi ( kDa58ؿجنٚ إذٗپلاػْی ،) (kDa 90 )Calnexin   ٕٗـبٕيش غـبء داخَی
ی ٕـبٕذٖٛذٙ 4تب  1ّ٘سد اػتفبدٙ قشاس ىشفت. ّشاحٌ ) kDa) 39 Cox1ّیت٘مٖذسی 

 إذ. ٛب ت٘ضیح دادٙ ؿذٙثبؿذ مٚ دس قؼْت سٗؽ٘مٖذسی ّیّشاحٌ ّختَف اػتخشاج ّیت
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 سضبیی ٗ ْٛنبسآ    مبٕبً مبتیٕ٘ی غـب داخَی ّیت٘مٖذسی ّغض دس ؿشایظ دیبثت

 

 56 (1396ثٜبس  1ؿْبسٙ  1)خَذ  ّدَٚ فیضیٍ٘٘طی ٗ فبسّبمٍ٘٘طی ایشآ 

 

 
 

 
 

 ٍٗتبط فعبٍیت مبٕبً پتبػیْی حؼبع ثٚ  -ثجت تل مبٕبً ٗ ّٖحٖی خشیبٓ  -5شكل 

4-AP  ثب مٖذمتٖغpS 93 دس ٍٗتبطٛبی ّختَف. A-  ثجت اص فعبٍیت تل مبٕبً دس
بػیِ دس فضبی ػیغ مَشیذپت mM  200مَشیذپتبػیِ دس فضبی تشإغ ٗ mM 50ؿشایظ

 ثٚ ّقذاس  offlineإدبُ ؿذ. تعذاد خشیبٕٜبی ثجت ؿذٙ ثؼتٚ ثٚ ّیضآ ٕ٘یض پبیٚ ثٚ ص٘ست 

Hz900-700 .فیَتش ؿذٙ إذB - ٍٓٗتبط مبٕبً پتبػیْی حؼبع ثٚ -ّٖحٖی ساثغٚ خشیب 
4-AP  دس ؿشایظmM  50 ٗ مَشیذپتبػیِ دس فضبی تشإغmM  200  مَشیذپتبػیِ دس

دٛذ.  سا دس ٛش ٍٗتبط ٕـبٓ ّی n;  3ّشث٘ط ثٚ إحشاف ّعیبس  ±ّیبٕيیٕٔقبط، فضبی ػیغ. 
سا ٕـبٓ  pS 46ّٖحٖی، استجبط اْٛیل )خغی( سا ٕـبٓ داد. ؿیت خظ، مٖذامتبٕغ

 دٛذ. ّی

 

پتبػیْی ثشسٗی فعبٍیت مبٕبً  ّ٘سد  ثشسػی  قشاس  ىشفت. 
   غَ ت   ثب   ّیٖ٘پیشیذیٔ –4اضبفٚ مشدٓ  اثش   3  ؿنٌ
mM 10 دس  مبٕبً  فعبٍیت   سٗی   ثش  سا  غپدس ّحف ٚ ػ 

دٛذ. قجٌ اص اضبفٚ ٕـبٓ ّی -mV 40ٗ +mV 60دٗ ٍٗتبط 
 mV ،pA 40+ ّیٖ٘پیشیذیٔ ّیضآ خشیبٓ دس ٍٗتبط –4مشدٓ 

  ٗ ثشای ٍٗتبط 66/0ٗ احتْبً ثبص ث٘دٓ مبٕبً  3 ± 51/0
mV60-  ّٓیضآ خشیبpA 79/0 ± 7/1 ٓاحتْبً ثبص ث٘د ٗ 
 ّیٖ٘پیشیذیٔ فعبٍیت –4ث٘د ٗ پغ اص اضبفٚ مشدٓ  62/0مبٕبً 

 مبٕبً ثغ٘س مبٌّ ّٜبس ىشدیذ.
خٜت ثشسػی تغییشات احتْبٍی دس سفتبس ثی٘فیضینی مبٕبً، 

ٍٗتبط مبٕبً دس  -ّیضآ خشیبٓ ، احتْبً ثبص ث٘دٓ ٗ ساثغٚ خشیبٓ
دٗ ىشٗٙ مٖتشً ٗ دیبثتی دس ٍٗتبطٛبی ّختَف ٗ ثب اػتفبدٙ اص 

 A 4قشاس ىشفت. ؿنٌّ٘سد ثشسػی   t-testّ٘ٓ  ّبس ی ص
ٛبی صحشایی دیبثتی خشیبٓ ٛبی ثجت ؿذٙ اص مبٕبً سا دس ّ٘ؽ

ٕـبٓ  -mV 30 ٗ +mV50 ٗ ّ٘ؽ ٛبی ػبٍِ دس ٍٗتبط
ٕـبٓ دادٙ ؿذٙ اػت ّیضآ  B4 دٛذ. ْٛبٕغ٘س مٚ دس ؿنٌ ّی

خشیبٓ دس ىشٗٙ دیبثتی دس ّقبیؼٚ ثب ىشٗٙ مٖتشً، مبٛؾ ٕـبٓ 
+ داّٖٚ خشیبٓ دس ىشٗٙ mV30 ی دٛذ. ثغ٘سینٚ دس ٍٗتبط ّ

ث٘دٙ دس حبٍینٚ دس ىشٗٙ دیبثتی  pA 91/0 ± 02/5مٖتشً 
   مبٛؾ ّعٖبداس یبفتٚ اػت pA 32/0 ± 37/2خشیبٓ ثٚ 

(01/0 p <).  ْٛچٖیٔ، دس ٍٗتبطmV 50-  ًدس ىشٗٙ مٖتش
مبٛؾ  pA2/0 ± 37/1 ثٚ  pA 46/0 ± 82/3 داّٖٚ خشیبٓ اص

دسّ٘سد ّذت صّبٓ ثبص ث٘دٓ مبٕبً دس  .(> 01/0p) تٚ اػتیبف
 دٗىشٗٙ تغییش ّعٖبداسی ّـبٛذٙ ٕـذ.

( دس ّحذٗدٙ C 4ٍٗتبط مبٕبً)ؿنٌ-ساثغٚ خشیبٓ
ی ینؼ٘ػبصی دس دٖٛذٙ ٕـبٓ -mV60 + تب mV 50ٍٗتبطی
مٖتشً اػت دس حبٍینٚ دس ىشٗٙ دیبثتی سفتبس اْٛیل اػت  ىشٗٙ

دٛذ. ؿیت ّٖحٖی مٚ ـبٓ ْٕیٗ ٛیچ ىٕ٘ٚ ینؼ٘ػبصی سا ٕ
  pS ٕـبٓ دٖٛذٙ مٖذامتبٕغ مبٕبً اػت دس ىشٗٙ مٖتشً ثشاثش ثب

سا  pS 46ث٘دٙ، دس حبٍی مٚ دس ىشٗٙ دیبثتی ّقذاس  93 ± 5
 دٛذ.یّ ٕـبٓ

 
 ّیبٕيیٔ احتْبً ثبص ث٘دٓ مبٕبً دس ٍٗتبطٛبی ّختَف دس ؿشایظ مٖتشً ٗ دیبثت -1جدول 

 

Voltage 

 (mV) 

Control open 

probability (Po) 

Diabetes open 

probability (Po) 

+50 0.63 ± 0.0.3  0.6 ± 0.0.3   

+40 0.62 ± 0.0.3 0.63 ± 0.01 

+30 0.64 ± 0.0.2 0.63 ± 0.03 

+20 0.63 ± 0.0.1 0.61 ± 0.03 

+10 0.62 ± 0.0.1 0.62 ± 0.01 

0 0.62 ± 0.0.2 0.62 ± 0.01 

-10 0.62 ± 0.0.3 0.65 ± 0.02 

-20 0.64 ± 0.0.1 0.62 ± 0.03 

-30 ------------ ------------ 

-40 0.62 ± 0.05 0.63 ± 0.01 

-50 0.62 ± 0.0.3 0.63 ± 0.02 
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 سضبیی ٗ ْٛنبسآ بثتمبٕبً مبتیٕ٘ی غـب داخَی ّیت٘مٖذسی ّغض دس ؿشایظ دی

 

 57 (1396ثٜبس  1ؿْبسٙ  1)خَذ  ّدَٚ فیضیٍ٘٘طی ٗ فبسّبمٍ٘٘طی ایشآ 

 

 
 

+ ٗ mV40دس ٍٗتبطٛبی  AP-4ثش فعبٍیت تل مبٕبً حؼبع ثٚ  AP-4اثش  -3شكل 

mV 60-ثجت اص فعبٍیت مبٕبً دس .mV 40 دس ؿشایظ( +mM  50  مَشیذپتبػیِ دس
 مَشیذپتبػیِ دس فضبی ػیغ( قجٌ ٗ  ثعذ اص اضبفٚ مشدٓ  mM 200فضبی تشإغ ٗ 

یٖ٘پیشیذیٔ ثٚ ع٘س مبٌّ  ّ –4ثٚ فضبی ػیغ.  mM 10 ّیٖ٘پیشیذیٔ ثب غَ ت  –4
 (. = 3nمشد )فعبٍیت مبٕبً سا ّٜبس ّی

 
 
 

 بحث
دیبثت اص ؿبیعتشیٔ ٗ ػخت تشیٔ ثیْبسی ٛبی ّتبثٍ٘یل اػت 
  مٚ ثب اخضای ػبصٕذٙ ػًَ٘ ّبٕٖذ ّیت٘مٖذسی داسای تعبٌّ

 حذ إذ مٚ تٍ٘یذ ثیؾ اصثبؿذ. ثشای ّثبً، ّغبٍعبت ٕـبٓ دادّٙی
ت٘ػظ ّیت٘مٖذسی ثبعث  ػیت  (ROS)ٛبی فعبً امؼیظٓ ىٕ٘ٚ
 ص٘ست  پ٘پت٘ص ٗ مبٛؾ عَْنشدٚ ث  پبٕنشاػی  ٛبی ثتبیػًَ٘

ذ ٖدّٛی ْٛچٖیٔ ّغبٍعبت ٕـبٓ. ]15[ ؿ٘دٛب ّیجیعی  ٓع
ىشدد ٗ ایٔ مبٛؾ ٕیض دیبثت ػجت مبٛؾ تعذاد ّیت٘مٖذسی ّی

. ]3[ دس ؿشایظ  ىَ٘ىض ثب  اػت ROSاحتْب  ٕبؿی اص تٍ٘یذ 
ّغبٍعبتی مٚ دس ایٔ خص٘ف ص٘ست ىشفتٚ اػت ٖٛ٘ص سغِ عَی

ٛبی ػٍَ٘ی دس ىیش دس ایٔ ثیْبسی ثٚ خ٘ثی ؿٖبػبیی ّنبٕیضُ
ٕـذٙ إذ. ّغبٍعبت اخیش ّب ٗ دیيشآ حض٘س چٖذ مبٕبً پتبػیْی 

ّغض ثب مْل تنٖیل اٍحبگ مبٕبً  ّیت٘مٖذسی سا دس غـب داخَی
 ( مبٕب1ً ثٚ داخٌ غـب دٗ  یٚ ٍیپیذی ٕـبٓ داد مٚ ؿبٌّ:

mitoKATP ]9 ،29[ ، ًمبٕبBKCa ٚحؼبع ث ] ATP6[ ،
مبتیٕ٘ی  ، ٗ مبٕبً]ATP7 [غیش حؼبع ثٚ  BKCaمبٕبً 

 سفتبس مبٕبً ّغبٍعٚ حبضش ثبؿٖذ.ّی ]AP8-4 [حؼبع ثٚ 
سا دس ؿشایظ دیبثت  ّ٘سد ّقبیؼٚ ثب AP-4 حؼبع ثٚ  مبتیٕ٘ی

 سفتبس  ٓ دس ؿشایظ ػلاّت قشاس داد.
ّب ثش سٗی ْٕٕ٘ٚ ٛبی خذا ؿذٙ اص غـبء  ّغبٍعبت قجَی

داخَی ّیت٘مٖذسی ّغض ّ٘ؽ دس ؿشایظ مٖتشً، حض٘س مبٕبً 
سا  ٕـبٓ داد . ٕح٘ٙ ثبص ٗ ثؼتٚ  pS  93مبتیٕ٘ی ثب مٖذامتٖغ

تغییشات ٍٗتبط احتْبً ثبص  ٗ ؿذٓ مبٕبً ٗاثؼتٚ ثٚ ٍٗتبط ٕج٘د
ٜبس ػجت ّ AP-4ث٘دٓ مبٕبً سا تغییش ْٕی داد. ِٛ چٖیٔ، تٖٜب 

 ثٚ عٖ٘آ ّٜبس مٖٖذٙ مبٕبً ATP مبٕبً ّی ىـت ٗ 
] KATP8[  ٔچٖی ِٛ ٗIbTx  ٗChTx  ٙثٚ عٖ٘آ ّٜبسمٖٖذ

ٛبی مبٕبً ٛبی پتبػیْی ٗاثؼتٚ ثٚ مَؼیِ سٗی  ٓ اثشی 
 AP-4ٕذاؿت. دس ّغبٍعٚ حبضش، ّب ٕـبٓ دادیِ اضبفٚ مشدٓ 

 IbTx  ٗATPدس حبٍینٚ  (.4)ؿنٌ  ىشددػجت ّٜبس مبٕبً ّی
ثش سٗی  ٓ اثشی ٕذاؿت )اعلاعبت ٕـبٓ دادٙ ٕـذٙ اػت(. ثٖبثش 
ایٔ، مبٕبً اٍحبگ ؿذٙ ثٚ غـب مٚ اص غـبءداخَی ّیت٘مٖذسی 
ّغض ّ٘ؿٜبی دیبثتی اػتخشاج ىشدیذٙ اػت ْٛبٓ مبٕبً 

اػت مٚ مٚ قجلا تحت ؿشایظ  AP-4مبتیٕ٘ی حؼبع ثٚ 
ٓ اػت مٖتشً ّ٘سد ّغبٍعٚ قشاس ىشفتٚ ث٘د. ٕنتٚ حبئض اْٛیت  

مٚ ٕتبیح ّب اؿبسٙ ثٚ اختلافبت ّعٖی داس دس مٖذامتبٕغ مبٕبً 
 مٖذ.ثیٔ مبٕبً ٛبی ثذػت  ّذٙ اص غـب دیبثتیل ٗ مٖتشً ّی

ایٔ ٕتبیح ثشای اٍٗیٔ ثبس ٕـبٓ داد خشیبٓ یٕ٘ی دس ؿشایظ 
% دس ّقبیؼٚ ثب ؿشایظ مٖتشً مبٛؾ 50دیبثت اٍٗیٚ ثٚ ّیضآ 
دس  pS 48ؿشایظ مٖتشً ثٚ دس  pS 93یبفتٚ اػت )مبٛؾ اص 

ؿشایظ دیبثت(. ایٔ سفتبس ّیت٘إذ ٕبؿی اص یل ّنبٕیضُ ّٜبس 
خضیی ٕبؿی اص افضایؾ ىَ٘مض خ٘ٓ ثذٍیٌ تغییشات دس ػبختْبٓ 

( 2011ٗ ْٛنبسا ٓ ) Li. ٕتبیح ّـبثٜی ت٘ػظ ]3[مبٕبً ثبؿذ 
 BKCaٕـبٓ دادٙ ؿذ ٗ حبمی اص مبٛؾ خشیبٓ اص مبٕبً ٛبی 

ػًَ٘ ٛبی عضَٚ صبف ّ٘ؿٜبیی ثب دیبثت ّقبُٗ ثٚ إؼٍ٘یٔ 
ٗ ْٛنبسآ  Lu. ایٔ ٕتبیح ٗ ٕتبیح حبصٌ اص ّغبٍعبت ]16[ث٘د 
پیـٖٜبد ّی مٖذ مٚ تغییشات ثی٘فیضینی ّـبٛذٙ  ]17 [(2008)

ؿذٙ دس سفتبس مبٕبً حبصٌ اص دیبثت احتْب  ٕبؿی اص افضایؾ 
ٙ ٗ ّی ت٘إذ دس ػذٛبی إشطی ثشای فعبً ؿذٓ مبٕبً ث٘د

عَْنشد ضعیف یل اسىبٓ ٕقؾ داؿتٚ ثبؿذ. خبٍت اػت رمش 
ىشدد ایٔ تغییشات سفتبسی ّی ت٘إذ حبصٌ تغییشات دس ػبختْبٓ 
ٗ ّیضآ ثیبٓ صیش ٗاحذٛبی تـنیٌ دٖٛذٙ مبٕبً ثبؿذ. ؿ٘اٛذی 
حبمی اص  ٓ اػت مٚ مبٛؾ خشیبٓ ٗ احتْبً ثبص ث٘دٓ مبٕبً 

BKCa ّْنٔ اػت حبصٌ مبٛؾ ثیبٓ  عشٗگ دس ؿشایظ دیبثت
ّغبٍعبت اخیش ّب  .]18[ دس ػبختْبٓ مبٕبً ثبؿذ 1βصیش ٗاحذ 

 mitoBKCaمبٕبً  4β  ٗαٕیض ٕـبٓ داد مٚ ثیبٓ صیشٗاحذٛبی 
ّغض دس ؿشایظ دیبثت مبٛؾ یبفتٚ ٗ احتْب  ّؼئً٘ تغییش سفتبس 

ایٔ ٕنتٚ سا ٕیض ثبیذ دس ٕ ش داؿت  .]3[میٖتینی مبٕبً ّی ثبؿذ 
صیش ٗاحذٛبی ػبختْبٕی مبٕبً ٛب ّی ت٘إذ ٛذف فشایٖذٛبی مٚ 

ثب ت٘خٚ ثٚ ایٖنٚ ٖٛ٘ص  .]3[امؼیذاتی٘ ٕبؿی ىَ٘مض خ٘ٓ ثبؿذ 
ػبختْبٓ ایٔ مبٕبً ؿٖبػبیی ٕيشدیذٙ دس اثتذا ٕیبص اػت 
ػبختْبٓ ٍّ٘نٍ٘ی  ٓ دس ؿشایظ مٖتشً ّ٘سد ّغبٍعٚ قشاس ىشفتٚ 

ٓ صیشٗاحذٛبی ٗ ػپغ اثش ىَ٘مض ٗ یب دیبثت ثش سٗی ثیب
 ػبختْبٕی  ٓ ثشسػی ىشدد.
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 سضبیی ٗ ْٛنبسآ    مبٕبً مبتیٕ٘ی غـب داخَی ّیت٘مٖذسی ّغض دس ؿشایظ دیبثت

 

 58 (1396ثٜبس  1ؿْبسٙ  1)خَذ  ّدَٚ فیضیٍ٘٘طی ٗ فبسّبمٍ٘٘طی ایشآ 

 

  

 
 

 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 
 

+ mV30ٍٗتبطٛبیدس مبٕبً تل ثجت اص فعبٍیت  - Aدیبثت.  دس دٗ ىشٗٙ مٖتشً ٗ -mV30 +ٗ mV 50ٍٗتبطٛبیدس  pS 93ثب مٖذامتبٕغ AP-4ّقبیؼٚ فعبٍیت تل مبٕبً حؼبع ثٚ  -3شكل 

 ٗ mV  50- دس ؿشایظ  دیبثت ٖتشً ٗدس دٗ ىشٗٙ مmM 50 ٗ مَشیذ پتبػیِ دس فضبی تشإغmM 200 خشیبٓ ٛبی ثجت ؿذٙ ثؼتٚ ثٚ ّیضآ ٕ٘یض پبیٚ إدبُ ؿذ مَشیذ پتبػیِ دس فضبی ػیغ .
دس ٗ مٖتشً  دیبثت احتْبً ثبص ث٘دٓ مبٕبً دس ىشٗٙ ّقبیؼٚ ّیبٕيیٔ ّیضآ خشیبٓ ٗ -B.دٖٛذ ٗضعیت ثؼتٚ مبٕبً سا ٕـبٓ ّی -فیَتش ؿذٙ إذ. Hz900-700 ثٚ ّقذاس  offlineثٚ ص٘ست 
ٕـبٓ داد مٚ مبٛؾ ّعٖبداسی دس داّٖٚ خشیبٓ دس تْبّی ٍٗتبطٛب  unpaired t-test صّ٘ٓ  .( = 3n) ٕـبٓ دادٙ ؿذٙ اػت Mean ± SEMثٚ ص٘ست  ٛب . دادٙ-mV50+ ٗmV50ٍٗتبطٛبی

 mM 200مَشیذپتبػیِ دس فضبی تشإغ ٗ  mM 50ٍٗتبط مبٕبً دس دٗ ىشٗٙ مٖتشً ٗ دیبثت دس ؿشایظ –ّٖحٖی ساثغٚ خشیبٓ - C .ٗخ٘د داسد. اّب احتْبً ثبصث٘دٓ مبٕبً تغییشی ٕنشدٙ اػت
ْیل سا ٕـبٓ + ّٖحٖی استجبط اmV50ٛ تب -mV60دٛذ. دس ىشٗٙ دیبثت  دس ّحذٗدٙ ٍٗتبطی سا دس ٛش ٍٗتبط ٕـبٓ ّی n;3ّشث٘ط ثٚ  إحشاف ّعیبس  ±ّیبٕيیٔمَشیذپتبػیِ دس فضبی ػیغ.  ٕقبط، 

 داس ٕؼجت ثٚ ىشٗٙ مٖتشً. : تفبٗت ّعٖی> p  001/0 :*** دٛذ. سا ٕـبٓ ّی pS 46ٗ دس ىشٗٙ دیبثت  93ّی دٛذ ؿیت خظ، دس ىشٗٙ مٖتشً مٖذامتبٕغ

 
 ٛبی ّیت٘مٖذسی تغییش دس خص٘صیبت ثی٘فیضینی مبٕبً

چشا مٚ ت٘إذ ثبعث تغییش دس عَْنشد مَی ّیت٘مٖذسی ؿ٘د ّی
 ّیت٘مٖذسی  BKCaدٖٛذ ثبص ؿذٓ مبٕبً  ّغبٍعبت ٕـبٓ ّی

  مْپَنغ یل ت٘ػظ    ROSتٍ٘یذ ت٘إذ ػجت ّٜبسّی ّغض
صٕدیشٙ تٖفؼی ؿ٘د، مٚ ایٔ اثش ثشای ثقبی عصجی ثؼیبس 

 ٛب حبمی اص  ٓ اػت مٚىضاسؽ  چٖیٔ . ِٛ]19[ ػ٘دّٖذ اػت 
امؼیذاػی٘ٓ    افضایؾ  ثبعث    mitoKATP  مبٕبً   ؿذٓ  ثبص

مبٛؾ  ثٖبثشایٔ،. ]20[ فلاٗٗپشٗتئیٔ ٛب دس ّیت٘مٖذسی ّی ؿ٘د
 ؿذٙ دس سفتبس مبٕبً دس ؿشایظ دیبثت  فعبٍیت ّـبٛذٙ

ی اختلاً دس عَْنشد ّیت٘مٖذسی ٗ یب ثٚ مٖٖذٙت٘إذ ثیبّٓی
 عنغ ثبؿذ.

  گیرینتیجه

ٛبی ّغبٍعٚ حبضش ٕـبٓ داد مٚ دس دیبثت اٍٗیٚ، یبفتٚ
ل مبٕبً مبتیٕ٘ی غـبءداخَی ّیت٘مٖذسی مبٛؾ یبفتٚ فعبٍیت ت

 ٗ عَْنشد مبٕبً دػتخ٘ؽ تغییش ؿذٙ اػت. ایٔ تغییش احتْب ً
ٕٚ تٖٜب ثب مبٛؾ تعذاد مبٕبً ثَنٚ ثذٍیٌ اختلاً دس میٖتیل 

ٛب ْٛشاٙ ؿذٙ ٗ مبٛؾ مٖذامتبٕغ سا ثذٕجبً داؿتٚ اػت. مبٕبً
َضُ یبفتٔ دإؾ اص  ٕدبئی مٚ دػتیبثی ثٚ عَْنشد مبٕبً ّؼت
سػذ ثبؿذ ثٚ ٕ ش ّیػبختبسی ٗ ٗیظىی ٛبی سفتبسی مبٕبً ّی
ٛبی دخیٌ دس عذُ ٕتبیح ف٘گ ّیت٘إذ دسك ثٜتشی اص ّنبٕیؼِ
 دیبثت داؿتٚ ثبؿذ.مبسمشد صحیح ّیت٘مٖذسی ٗ پبت٘طٕض ثیْبسی 
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 سپاسگساری
اص ّشمض تحقیقبت ٕ٘سٗفیضیٍ٘٘طی دإـيبٙ عَُ٘ پضؿنی 

 ثٚ عٌْ  حْبیت ّبٍی ایٔ پشٗطٙ تـنشثٜـتی خٜت  ؿٜیذ
 . یذّی

 

 منافع  ردعارض ت
 ذ.ّٕٖبفع ٕذاس سدعبسض ّقبٍٚ ت ایٕٔ٘یؼٖذىبٓ 

 
 

  سهم نویسندگان
 ٗ ّغبٍعٚ إدبُ: ٓ.ا ;ّقبٍٚ ٕيبسؽ ٗ ّغبٍعٚ إدبُ: ة.س
 ٕ بست عشاحی، یذٙ،اا.ا:  ;ّغبٍعٚ عشاحیس.ف:  ;ّقبٍٚ ٕيبسؽ

 .ّقبٍٚ ٕيبسؽ ّغبٍعٚ ٗ اخشای حؼٔ ثش
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Abstract 
 

Background and aim: Evidence indicates an impairment of mitochondrial functions and alterations in potassium 

channel activities in diabetes mellitus. This study was carried out to consider whether the biophysical properties of the 

mitochondrial 93 pS cationic channel are altered in diabetes. 

Methods: Diabetes mellitus was induced in male Wistar rats (200-250 g) by single intraperitoneal injection of 45 

mg/kg streptozotocin dissolved in 0.1 M citrate buffer (pH 4.5). The brain mitochondrial inner membranes were 

extracted and vesicles were incorporated into lipid bilayer membranes, and single potassium channel properties were 

evaluated. Purity of the cell fraction was also tested by Western blotting. Data were analyzed by Makov noise free 

single channel analysis. 

Results: Based on our previous data, mitochondrial inner membrane has a potassium channel with a main 

conductance of 93 pS, which was 4-AP-sensitive and voltage-insensitive at -50 to +50 mV. Our data showed that 

channel conductance decreased to 48 pS and inwardly rectifying current voltage curve was altered to an ohmic behavior 

in vesicles of diabetic rats but there was no effect on channel open probability. Western blotting and antibodies directed 

against various cellular proteins revealed that the extracted material contains only mitochondria. 

Conclusion: Our data showed that the biophysical properties (conductance) of potassium channel were significantly 

altered in diabetes. Based on these findings, we propose that the brain mitochondrial potassium channels are involved in 

diabetes, and it can be considered as a target for therapeutic plans. 
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