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Introduction: Previous studies and our works have indicated several cation channels in the rat brain mitochondrial 

inner membrane. In this work, we report the single-channel characterization of a cation channel from the rat brain 

mitochondrial inner membrane incorporated into a planar lipid bilayer. 

Methods: After removing and homogenizing the adult rat brain, its supernatant was centrifuged in MSE-digitonin, 

H2O and Na2CO3, separately. Then, mitochondrial inner membrane vesicles were prepared in MSE solution. L-α-

Phosphatidylcholine (for preparing membrane lipid bilayer) was extracted from fresh egg yolk. Bilayer lipid membranes 

were formed in a 150 μm diameter hole. All single channel recordings were filtered at 1 kHz and stored at a sampling 

rate of 10 kHz for offline analysis by PClamp10. Statistical analysis was performed based on Markov noise free single 

channel analysis. 

Results: The channel conductance was 93 pS in 200 mM KCl cis/50 mM KCl trans. The channel open probability 

appeared voltage-independent at -50 to +40 mV. The main characteristic of channel gating was its marked bursting 

behavior. Adding 10 mM 4-aminopyridine (4-AP) at positive and negative potentials inhibited the channel activities. 

Conclusion: These results demonstrate that a new cation channel, present in the brain mitochondrial inner 

membrane, displays different kinetics and biophysical properties than those classically described for brain 

mitochondria. 
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     شواهدی حاکی از حضور یک کانال کاتیونی جدید در غشا داخلی 

 میتوکندری مغز

 3سضب صؽیشی ،*1،2، اـؼبًِ الیبػی1،2خعفشی، عبدلِ 1ـحبًیه ثبثبئیخَاد 

 . هشوض سحمیمبر علَم اعصبة، داًـگبُ علَم دضؿىی ؿْیذ ثْـشی، سْشاى1

 داًـىذُ دضؿىی، داًـگبُ علَم دضؿىی ؿْیذ ثْـشی، سْشاى ،. گشٍُ ـیضیَلَطی2

 . ثخؾ ثیَؿیوی، اًؼشیشَ دبػشَس ایشاى، سْشاى3

 91اػفٌذ  16دزیشؽ:   91 آرس 11دسیبـز: 
  

 چكيده

دٌّذ وِ چٌذیي وبًبل وبسیًَی دس ؼـبی داخلی هیشَوٌذسی هؽض هَؽ صحشایی ٍخَد داسد. دس ایي هغبلعِ هب هـخصبر سه وبًبل  هغبلعبر هب ٍ دیگشاى ًـبى هیمقدمه: 

       این. ثِ داخل ؼـبی دٍ لایِ لیذیذی هصٌَعی گضاسؽ دادُوبسیًَی سا دس ؼـبی داخلی هیشَوٌذسی هؽض هَؽ صحشایی ثب اػشفبدُ اص الحبق وبًبل 

دیظیشًَیي، آة، ٍ ثیىشثٌبر ػذین ػبًششیفیَط ٍ ٍصیىَل ّبی ؼـبء داخلی  -MSE، ّوَطًیضُ ٍ هحلَل آى دس عی هشاحل ثعذ اص ثشداؿشي ثبلػ هَؽ صحشاییهؽض  :ها  روش

سـىیل ؿذ. ػیگٌبلْبی ثجز µm  150اػشخشاج گشدیذ. ایي ؼـبء دس هٌفزی ثِ لغش  خْز سـىیل ؼـبء دٍ لایِ لیذیذاص صسدُ سخن هشغ هیشَوٌذسی خذا گشدیذ. ـؼفبسیذیل وَلیي 

 Markov noise free single channelرخیرشُ گشدیذًرذ. اعاعربر ثرش اػربع      kHz 10 ثب ـیلشش دبییي گزس، ـیلشش ٍ ثب ػشعز ًوًَِ ثشداسی kHz 1سه وبًبل ثِ هیضاى 

analysis  ثب ًشم اـضاسPclamp 10 .آًبلیض گشدیذًذ 

ُ گشدیذ.   mM KCl cis/50 mM KCl trans 200دیىَػیوٌغ دس ؿشایظ ؼلظشی 93وبًبل وبسیًَی ثب وٌذاوشبًغ  :ها يافته احشوبل ثبص ثَدى وبًبل ٍاثؼشگی ثِ هـبّذ

بًبل و آهیٌَدیشیذیي دس ٍلشبطّبی هثجز ٍ هٌفی ػجت هْبس -4 ّبی ػشیع آى ثَد. ؿذى  ثبسص وبًبل، ثبص ٍ ثؼشٍِلز سا ًـبى ًذاد. ٍیظگی  هیلی -50+ سب 40ٍلشبط دس هحذٍدُ ٍلشبطی

   گشدیذ.

وِ سبوٌَى دس خصَف حضَس ٍ خَاف ثیَـیضیىی آى دس هیشَوٌذسی  دّذ یهّبی هؽضی ًـبى  ًشبیح هب حضَس وبًبل وبسیًَی خذیذی سا دس هیشَوٌذسی ػلَل :جه گيريينت

 هؽض گضاسؿی ٍخَد ًذاؿشِ اػز.

 وبسیًَی هیشَوٌذسی یّب وبًبل، AP-4هیشَوٌذسی، ؼـبء دٍ لایِ لیذیذی،  :هاي كليدي واژه

 1مقدمه

یٌذّبی ػلَلی ٍاثؼرشِ ثرِ   آثشای ثؼیبسی اص ـش هیشَوٌذسی

ٍ ثرِ عٌرَاى هشورض حیربر ػرلَل       وٌذ یهسَلیذ  ATPاًشطی، 

یٌرذّبیی  آؿٌبخشِ ؿذُ اػز. ّوچٌیي ایري اسگبًرل دس عری ـش   
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هبًٌذ ّبیذَوؼی ٍ ایؼىوی، سخشیت ًَسًٍی ٍ دیشی ثب وربّؾ  

اًشطی ٍ سٌظین یًَْبی ػیشَصٍلی، داسای ًمرؾ اػبػری اػرز    

 یّرب  وبًربل اخضاء ػبصًذُ ؼـربء داخلری هیشَوٌرذسی،    اص  .]50[

ًمرؾ   ّرب  وبًربل ایي  .ثبؿٌذ یهدشبػیوی  یّب وبًبلیًَی هبًٌذ 

، pH  ]16یٌذّبی ػلَلی هبًٌذ سٌظرین آهْوی دس ثؼیبسی اص ـش

سٌظرین چشخرِ ولؼرین    ، ]29 ،2[اوؼریذاسیَ   یّب اػششع، ]51

ٍ دس ًْبیرز   ،]31، 29[، حفبظز ػلَلی ]50[دَدشَص ػلَلی ٍ آ

 .]36، 35[ ثبؿٌذ یهّذؾ ٍ همصذ ًْبیی ثؼیبسی اص داسٍّب 

ّررب دس  ّرربی هخشلفرری ثررشای ؿٌبػرربیی ایرري وبًرربل  سٍؽ
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هیشَوٌذسی ثرِ وربس سـشرِ اػرز هبًٌرذ اًرذاصُ گیرشی خشیربى         

، اًذاصُ گیرشی  ]20[ّبی اػشخشاج ؿذُ  دشبػیوی دس هیشَوٌذسی

ؼررشمین گیرشی ه  ورربّؾ، اًرذاصُ  -سؽییرشار دشبًؼریل اوؼربیؾ   

خشیربى دشبػرریوی ثرب اػررشفبدُ اص الىششٍدّربی اًشخرربثی اًشمرربل    

Kدٌّذُ
، ثجز خشیبى دشبػیوی اص ؼـربی  ]22، 21، 7، 6، 5[  +

ولورخ، لرشاس دادى    داخلی هیشَوٌذسی ثب اػشفبدُ اص سىٌیره در   

دشٍسئیي وبًربل یرب ٍصیىرَل حربٍی وبًربل دس ؼـربی دٍلایرِ        

هَلىرَلی، ـبسهربوَلَطی ٍ    یّرب  هیر سىٌّب ٍ  هصٌَعی، سٍؽ

اػرررشفبدُ اص ایررري  ].56، 53، 52، 32، 4[ایوًََّؼیشَؿررریوی 

ّرب دس   ّب هٌدش ثِ ؿٌبػبیی ٍ دػرشِ ثٌرذی اًرَاا وبًربل     سٍؽ

 ؼـبی خبسخی ٍ داخلی هیشَوٌذسی ؿذُ اػز.

ّب، سربوٌَى یره    ٍ یبـشِ ّب هیسىٌثش اػبع اػشفبدُ اص ایي 

َیِ ػربص سٍ ثرِ داخرل    ًَا وبًبل دشبػیوی ثِ ًبم وبًبل یه ػر 

(Kir دس ؼـبی خبسخی هیشَوٌذسی )]دٌح ًَا وبًربل دس   ]50 ٍ

ؼـرربی داخلرری هیشَوٌررذسی ؿٌبػرربیی ؿررذُ وررِ عجبسسٌررذ اص:  

، ]ATP (mitoKATP) ]6 ،24دشبػیوی حؼبع ثرِ   یّب وبًبل

وبًرربل دشبػرریوی حؼرربع ثررِ ولؼررین ثررب وٌررذاوشبًغ ثرربلا    

(mitoBKCa) ]17 ،18 ،42[  حؼرربع ثررِ  ، وبًرربل دشبػرریوی

، وبًرربل ]14[ (mitoIKCa)ولؼررین ثررب وٌررذاوشبًغ هشَػررظ  

، ]Kv1.3 (mitoKv1.3) ]48 ،49دشبػیوی ٍاثؼشررررِ ثِ ٍلشربط   

 سػرذ  یهر ثِ ًظش  ]TASK-3  ]39ٍ وبًبل دشبػیوی دٍ هٌفزی

دشبػریوی ؼـربء ػرلَل ًمرؾ      یّب وبًبلهـبثِ ثب  ّب وبًبلایي 

هْوی سا دس وٌششل دبیذاسی ؼـبءّبی داخلری هیشَوٌرذسی داسا   

 .]52[ثبؿٌذ 

اٍلیي ثبس ثب اػشفبدُ اص سىٌیه د  ولورخ  mitoKATP وبًبل 

 . ]24[ؿٌبػربیی گشدیرذ    هرَؽ صرحشایی  دس هیشَوٌذسی وجرذ  

، ]8[، ولیرِ  ]28، 15، 3[ هؽض ]34[دس للت  ّب وبًبلػذغ ایي 

ٍ حشرری  ]13[اًؼرربى  Tلٌفَػرریز  ،]15[شی عضررلِ اػررىل 

  ًیض گضاسؽ دادُ ؿذ. ]33[ٍ گیبُ  ]25[هیشَوٌذسی آهیت 

ثب اػرشفبدُ اص  ّبی هؽضی  دس هیشَوٌذسی ػلَلاٍلیي هغبلعِ 

سَػررظ سىٌیرره الحرربق وبًرربل ثررِ ؼـرربء لیذیررذی دٍلایررِ    

Kulawiak     ّوىرربساى صررَسر گشـررز ٍ دٍ ًررَا وبًرربل ٍ

 320-260ٍ  90-70دشبػررریوی ثررررب وٌررررذاوشبًغ ّرررربی  

ٍ  Choma. دس دظٍّـی دیگرش   ]28[دیىَػیوٌغ گضاسؽ ؿذ 

هؽرضی هغبلعرِ ًوَدًرذ      یّب ػلَلّوىبساًؾ ایي وبًبل سا دس 

دیىَػیوٌغ داؿرشِ ٍ احشوربل ثربص     219ایي وبًبل وٌذاوشبًغ 

دس ٍلشبطّبی هثجز ثَد،  2/0هٌفی ٍ  دس ٍلشبطّبی 5/0ثَدى آى 

آًْب ّوچٌیي ثب اػشفبدُ اص ثشخی داسٍّبی هْربس وٌٌرذُ وبًربل    

KATP  هبًٌررررررررررذ داسٍیATP-Mg
2+، 5-HD ،HMR  ٍ

هبسگبسَوؼریي، خرَاف ـبسهبوَلَطیرره ایري وبًربل سا ثشسػرری     

 .]11[ًوَدًذ 

ثش اػبع ٍاثؼشگی ثِ ٍلشربط ٍ وٌرذاوشبًغ دس ػرغک سره     

دشبػیوی حؼبع ثرِ ولؼرین ثرِ ػرِ گرشٍُ       یّب وبًبلوبًبل، 

دشبػریوی ٍاثؼرشِ ثرِ ولؼرین ثرب وٌرذاوشبًغ ثربلا         یّب وبًبل

(BKCa  ثب وٌرذاوشبًغ هشَػرظ ،) (IKCa   وٌرذاوشبًغ دربئیي ٍ )

(SKCaسمؼین هی ) ّبی  . وبًبل]55، 46[ ؿًَذBKCa  دس ؼـبء

ٍ  Siemenاٍلرریي ثرربس  داخلرری هیشَوٌررذسی ًیررض ٍخررَد داسًررذ.

، patch-clampثب اػشفبدُ اص سىٌیره   1999ّوىبساى دس ػبل 

 ؿرَد  یهـعبل  Caوبًبل دشبػیوی ثب وٌذاوشبًغ ثبلا وِ سَػظ 

ّرربی گلیَهرربی وـررز ؿررذُ  ( سا دس ػررلَل mitoBK)وبًرربل

LN229  ثب اػرشفبدُ اص اثضاسّربی   ]42[اًؼبى ؿٌبػبیی ًوَدًذ .

دس ؼـربء  ثرب وٌرذاوشبًغ ثربلا     BKهَسـَلَطیه حضَس وبًبل 

. ایري  ]37[داخلی هیشَوٌذسی هؽض ًیض ًـربى دادُ ؿرذُ اػرز    

وبًبل ًؼجز ثرِ سَوؼریٌْبی ایجشٍسَوؼریي ٍ وشیجذٍسَوؼریي     

ٍ ّوىبساى ًـبى دادًرذ ورِ     Kunzاثشار هشفبٍسی داسًذ. گشٍُ

اص  ،]45[گشدًرذ   سَػظ وشیجذٍسَوؼریي هْربس هری    ّب وبًبلایي 

ِ ؿٌبػربیی وبًربل   عشـی ًشبیح لجلی آصهبیـرگبُ هرب، هٌدرش ثر    

mitoBKCa       دس هؽض ؿذ ورِ حؼربع ثرِ ایجشٍسَوؼریي ٍ ؼیرش

. ّوچٌرریي دس  ]17[حؼرربع ثررِ وشیجذٍسَوؼرریي ؿررذُ ثررَد  

سا گضاسؽ ًورَدین ورِ ثرِ     mitoBKCaآصهبیؾ دیگشی حضَس 

ATP  ایي سٌَا حؼبػیز ثرِ سَوؼریٌْب   ]18[ًیض حؼبع ثَد .

هٌدش ثرِ  ًبؿی اص سفبٍر صیش ٍاحذّبی سٌظیوی وبًبل اػز وِ 

   BKCa یّرب  وبًربل اخشاؾ خَاف ثیَـیضیىی ٍ ـبسهربوَلَطی  

ًمرؾ هْوری سا دس    mitoBKCaثبثز ؿذُ وِ وبًربل   .ؿَد یه

ثرش  هبًٌرذ ایؼرىوی    ییّب تیآػحفبظز للجی ٍ هؽضی دس ثشاثش 

خررَاف وبًرربل   2009. دس ػرربل ]45، 41، 9[داسًررذ  عْررذُ

( mitoIKcaدشبػیوی ٍاثؼشِ ثِ ولؼین ثب وٌذاوشبًغ هشَػرظ ) 

دس ؼـبء داخلی هیشَوٌذسی خذا ؿذُ اص دٍدهبى ػرلَلی سَهرَس   

ثب اػشفبدُ اص سىٌیه د  ولوخ ثش سٍی   HCT116ولَى اًؼبى

. ایري وبًربل دس اًرَاا دیگرش     ]14[ هیشَداػشْب سعیریي گشدیرذ  

اص آدًَوبسػریٌَهبی   HeLaّربی   اص خولرِ سدُ ػرلَل   ّب ػلَل

یي هرَؽ ؿٌبػربیی   ػشٍیىغ اًؼبًی ٍ ـیجشٍثاػز ّبی خٌر 



  ـحبًیه ثبثبئی ٍ ّوىبساى وبًبل وبسیًَی ؼـبء داخلی هیشَوٌذسی
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. ـعبلیز وبًبل دس ػرغک دربییي ولؼرین ثرِ     ]40[گشدیذُ اػز 

 Kca3.1عَس وبهرل هشَلرؿ ؿرذُ ٍ هْبسوٌٌرذُ ّربی وبًربل       

دس ؼلظز  TRAM-34ؼـبی داػوبیی هبًٌذ ولَسشیوبصٍل ٍ 

 ،. عراٍُ ثرش ایري   ]14[ًبًَهَلاس ـعبلیز وبًربل سا هْربس ًورَد    

ى ثرار ٍ ـلَسػربًز   هَلعیز ایي وبًبل سَػظ اثضاسّبی ٍػشش

ّربی    ًیض سبییذ گشدیذُ اػز. ایي وبًربل ًمـری ّوبًٌرذ وبًربل    

mitoBKCa  ٍmitoKATP   دس هشي ػلَلی داؿشِ ٍ ثشای سبییرذ

اػشفبدُ گشدیرذ ٍ ًـربى دادُ    TRAM-34ایي ًمؾ اص داسٍی 

ّبی هَسد هغبلعِ المبی هرشي   ؿذ وِ دس حضَس ایي داسٍ ػلَل

سبوٌَى وبًبل هـربثْی  . ]40[ یشًذگ لشاس ًوی شیسحز سأثػلَلی 

    دس ثبـز هؽض گضاسؽ ًـذُ اػز.  mitoIKcaثب 
دس ایي ثشسػی سـشبس ثیَـیضیىی سه وبًبل وربسیًَی ؼـربء   

ِ هؽرض   یّرب  ػرلَل داخلی هیشَوٌذسی  هشفربٍر ثرب ػربیش     سا ور

سا  ثبؿرذ  یهوبسیًَی گضاسؽ ؿذُ دس هیشَوٌذسی هؽض  یّب وبًبل

ثب اػشفبدُ اص سىٌیه الحبق وبًبل ثرِ داخرل ؼـربء لیذیرذی دٍ     

 .لایِ، هَسد ثشسػی لشاس دادین

 ها روش و وادم

هرَاد هرَسد اػرشفبدُ دس آصهرربیؾ عجربسر ثَدًرذ اص: ولشیررذ      

هرربًیشَل، ثیىشثٌرربر ػررذین، -Dدشبػررین، دیظیشررًَیي، ػررَوشص، 

BSA)ّیذغ، سشیغ اػیذی، ػشم آلجَهیي گربٍی 
1
) ،24-AP           ،

ATP ،TEA
3 ،EGTA  ػیگوبٍ ًبگبسیض اص ؿشوز ،n-   دوربى

هرَسد ًیربص دس    یّرب  هحلرَل خشیرذاسی ؿرذًذ.   هشن  اص ؿشوز

  MSE(225 mM اػشخشاج هیشَوٌرذسی عجبسسٌرذ اص: هحلرَل    

 , mM EGTA 1,ّیذغ، mM 5    ػَوشص، mM 75هبًیشَل، 

1 mg/ml BSA pH 7.4) هحلَل ،MSE-- ( هحلرَل  ًبگبسیض

دیظیشرًَیي   - MSE(، هحلَل MSE% ًبگبسیض دس هحلَل  5/0

 (. MSEدیظیشًَیي دس هحلَل  % 2/0)هحلَل 

ًوًَرِ ّربی هیشَوٌرذسی     دس اػشخشاج هیشَوٌذسی اص هؽرض، 

ٍ ّوىبساى اػرشخشاج گشدیذًرذ    Kuddinهَسد اػشفبدُ ثب سٍؽ 

گشهی( سَػظ   200سب  180دٍ هَؽ ثضسي آصهبیـگبّی ) ]27[

 

 

1. Bowine serum albumin  

2. 4- Aminopyridin 

3. Tetraethylammonium 

ٍ  ٍولشٍـشم ثیَْؽ   ػش آًْب ثشیذُ ؿذُ، هؽض آًْب سا ـَساً خربسج 

هٌشمل ٍ چٌذ هشسجِ ؿؼشـَ دادُ ؿرذًذ.   MSEثِ هحلَل ػشد 

ًبگربسیض، ثرِ    -MSEهَل هحلَل  هیلی 10دغ اص اضبـِ وشدى 

ّوَطًیضُ ؿذًذ. دس   600units/s آى ثب ّوَطًبیضس الىششیىی دس

 ٍثرِ آى اضربـِ ؿرذُ     MSEهیلی هَل هحلَل ػشد  20اداهِ 

گشدیرذ. ثعرذ اص    ػبًششیفیَط دلیمِ 4ثشای  g 2000 × ّوَطى دس

دلیمرِ   9ثشای  g 12000 ×ػبًششیفیَط هحلَل سا ثشداؿشِ ٍ دس 

ػبًششیفیَط گشدیذ. ثرشای ثذػرز آٍسدى ػریٌبدشَصٍهْب، سػرَة     

دیظیشًَیي ػشد حرل   -MSEهَل هحلَل  هیلی 10حبصل سا ثب 

 10-8هٌشمرل ٍ   هحلَل سا ثِ ظرشؾ ّورَطًیضُ وٌٌرذُ    ًوَدُ ٍ

هشسجِ ثِ عَس دػشی ّوَطًیضُ گشدیذ سب ػَػذبًؼریَى ّوگٌری   

 11ثرشای   g 12000 ×ثذػز آیرذ. ػرشاًدبم ػَػذبًؼریَى دس   

 μl 300 دلیمرررِ ػررربًششیفیَط ٍ ٍیضیىَلْررربی حبصرررل دس   

درشٍسئیي   ml/mg 20حل ؿذُ سب ؼلظز حرذٍد    MSEهحلَل

  ثذػز آیذ.
 Daسٍؽ ثشای خرذا ػربصی ؼـربء داخلری هیشَوٌرذسی اص     

Cruz ثغرررَس خاصرررِ، . ]12[ ٍ ّوىررربساى اػرررشفبدُ ؿرررذ    

ػَػذبًؼیَى دس آة همغش  mg/ml 5دس ؼلظز ّب  هیشَوٌذسی

دلیمِ سٍی یخ سىبى دادُ ؿرذًذ. ایري سشویرت     20ؿذُ ٍ ثشای 

          دس دٍ هشسجررِدػررشی ّوررَطًیضُ ٍ   هشسجررِ ثررب ّوَطًرربیضس  20

× g12000  هیشَداػرشْبی  گشدیرذ  دلیمِ ػربًششیفیَط  5ثشای .

 ( دسpH 11.5هرَلاس ثیىشثٌربر دشبػرین )    1/0ثذػز آهذُ ثرب  

دلیمِ سٍی یرخ سیوربس    20ثِ هذر  mg/ml 5/0 ؼلظز ًْبیی

              داخلررری هیشَوٌرررذسی ثرررب ػررربًششیفیَط دس گشدیذًرررذ. ؼـررربء

× g 100000  دلیمِ ثِ صَسر ٍیضیىَل ثذػز آهرذ.   35ثشای

خْرز ثشسػری ٍػرششى ثرار ٍ الىششٍـیضیَلرَطی دس       ّب ًوًَِ

 دسخِ ػبًشیگشاد ًگْذاسی گشدیذًذ. -70دهبی 

اص یره یرب    (BLM) خْز سـىیل ؼـربء دٍلایرِ لیذیرذی   

 گرشدد.  بدُ هیرهخلَعی اص لیذیذّبی عجیعی ٍ یب هصٌَعی اػشف

اص ـؼررفبسیذیل وررَلیي  BLMدس ایرري دررشٍطُ خْررز سـررىیل 

( اص صسدُ سخرن هرشغ ثرش    PC) ـؼرفبسیذیل ورَلیي   اػشفبدُ ؿذ.

اػرشخشاج   1965ٍ ّوىبساى دس ػربل    Singletonاػبع سٍؽ

. ثِ عرَس خاصرِ دس هشحلرِ اٍل ـؼرفَلیذیذّب ثرب      ]43[گشدیذ 

، ّرب  يیدرشٍسئ آلی اص ػبیش سشویجبر ّوبًٌذ  یّب حالاػشفبدُ اص 

خذا ؿذُ، ػذغ ـؼرفبسیذیل   ّب یچشثدیگوبًْبی سًگی، ٍ ػبیش 

فبسیذّب ثب اػشفبدُ اص ػشَى وشٍهبسَگشاـی ورِ  وَلیي اص ػبیش ـؼ
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ٍ ـبص ثبثز آى، آلَهیٌیرَم اوؼربیذ ٍ ـربص هشحرشن آى       هشربًَل 

ولشٍـشم ثَد، خذا گشدیذ. خلَف هبدُ اػشخشاج ؿذُ ثب اػرشفبدُ  

 هَسد ػٌدؾ لشاس گشـز. TLC 1 اص

ٍ ّوىربساى اػرشفبدُ    Mullerثشای سـىیل ؼـبء اص سٍؽ 

حفظرررِ ػررریغ )ـضررربی  . دس ایررري سٍؽ دٍ ه]30[ؿرررذ 

اص خرٌغ سفلرَى ورِ     )ػیشَداػوی( ٍ سشاًغ )ـضربی لرَهٌی  

 mM 200/50) یّب ؼلظزولشیذ دشبػین ثب  یّب هحلَلداسای 

KCl cis/ trans       ِثَدًرذ، اػرشفبدُ ؿرذ. دس دیرَاسُ هحفظر )

سعجیِ ؿذُ ثَد. ؼـبء دٍ لایرِ   µm 250سشاًغ هٌفزی ثِ لغش 

لیذیذی سَػظ لشاس دادى هحلَل لیذیذی ـؼفبسیذیل ورَلیي )ثرب   

دوربى( ثرب اػرشفبدُ اص ػرَصى     -n دس حال mg/ml 25ؼلظز 

ثش سٍی هٌفز سـىیل گشدیذ. سـرىیل   mµ 150اػشیل ثِ لغش 

ؼـبء سَػظ اػششئَهیىشٍػىَح هـبّذُ ٍ ظشـیرز خربصًی آى   

سَػظ آهذلری ـربیش اًرذاصُ     300سب  pF  200ثِ عَس هعوَل ثیي

ولشیرذ دشبػرین اص    یّرب  هحلَل pHگیشی گشدیذ. خْز سٌظین 

 اػشفبدُ ؿذ.(M 1) ( ٍ سشیؼوبی ثبصی mM 1ّیذغ )

خْز ثجز الىششٍـیضیَلَطی، ٍصیىَلْبی اػرشخشاج ؿرذُ اص   

 150سَػظ ػرَصى اػرشیل ثرِ لغرش      ؼـبء داخلی هیشَوٌذسی،

خْرز الحربق وبًربل سوربع      هیىشٍهشش ثب ؼـبء دٍلایِ لیذیذی

. خشیبى عجَسی اص سه وبًبل سَػظ ثبی لایش ولوخ ؿذ یهدادُ 

اًررذاصُ گیررشی ( Warner)ؿررشوز  BC-525Dآهذلرری ـرربیش 

ِ  ؿرذ  یهر . ٍلشبط دس هحفظِ ػریغ اعوربل   ذیگشد یه  ٍ هحفظر

. اسصبلار الىششیىی دٍ هحفظرِ سَػرظ   ذیگشد یهسشاًغ گشاًذ 

هَلاس 3شُ ٍ دل ًوىی/آگبس )الىششٍدّبیی اص خٌغ ًمشُ/ولشیذ ًم

KCl دس  ّرب  ثجرز . سوربم  ذیگشد یه( ثب دػشگبُ آهذلی ـبیش ثشلشاس

kHz 1     درل ثؼرل ٍ ثرب     4ثب اػشفبدُ اص یه ـیلشرش دربییي گرزس

هعورَل ثجرز اص    دشٍسىل)عجك  kHz 10ػشعز ًوًَِ ثشداسی 

سه وبًربل( ًوًَرِ ثرشداسی ٍ سَػرظ دػرشگبُ ثجرز )ؿرشوز        

Axonگشدیذًذ. خْز آًربلیض اص   ( ثِ وبهذیَسش هٌشمل ٍ رخیشُ هی

 ( اػشفبدُ گشدیذ.Axon)ؿشوز  Pclamp 10ًشم اـضاس 

سدضیررِ ٍ سحلیررل دادُ ّرربی سرره وبًرربل،   یّررب سٍؽدس 

حبلز حضَس یه ٍضعیز ثؼشِ ٍ یه ٍضرعیز ثربص    يیسش ػبدُ

ثبؿذ. اسسفبا یب آهذلی سَد ثیي ایي دٍ ٍضعیز ًـربى دٌّرذُ    هی

( pAعجَس خشیبى اص دسٍى وبًبل ثرش اػربع دیىرَ آهذرش )     هیضاى
 

 

1. Thin Layer Chromatography 

(. هشَػظ هیضاى خشیبى عجرَسی سَػرظ سػرن    2)ؿىل ثبؿذ یه

وبًبل ثش اػربع   (. وٌذاوشبًغ سه3ّیؼشَگشام ثیبى ؿذ )ؿىل

خشیبى هحبػجِ گشدیرذ. احشوربل ثربص ثرَدى     -ؿیت هٌحٌی ٍلشبط

سد اػرشبًذا  یّرب  شنیالگرَس ( اص عشیك ثِ وبس گیرشی  Po) 2وبًبل 

، ثش اػبع ًؼجز صهبى ثبص ثَدى Pclamp10سعییي سخذادّب دس 

اص  Poوبًبل ثِ ول صهبى ثجز دس ٍلشبط هعیٌری صرَسر گشـرز.    

هحبػرجِ گشدیرذ    يیهعدس ٍلشبطّبی ای  سٍی لغعبر یه دلیمِ

  (.1)خذٍل 

 يافته ها

خصَصیبر ثیَـیضیىی سه وبًربل وربسیًَی ؼـربء داخلری     

ّبی ؼـربء   ثعذ اص الحبق ٍصیىَلـعبلیز وبًبل  هیشَوٌذسی هؽض:

داخلی هیشَوٌذسی ثِ ؼـربء دٍ لایرِ لیذیرذی دس هحریظ ؼیرش      

( ثجرز  mM KCl cis/ trans 200/50ّوگَى ولشیذ دشبػین )

، ًرین سرب دُ دلیمرِ ثعرذ اص الحربق      ّب وَؿؾاص  %10 گشدیذ. دس

ٍصیىَلْبی ؼـبء داخلی هیشَوٌذسی ثِ ؼـبء دٍ لایرِ لیذیرذی   

ذ. دررغ اص هـرربّذُ ـعبلیررز وبًرربل،   وبًرربل هـرربّذُ گشدیرر 

ّبی عجرَسی اص وبًربل دس ٍلشبطّربی هخشلرؿ دس هرذر       خشیبى

گشدیررذ.  ّرربی هعیٌرری )حررذٍد یرره دلیمررِ( ثجررز هرری   صهرربى

ّبی هب حضَس ػِ ًَا وبًربل دشبػریوی ؿربهل وبًربل      آصهبیؾ

وبًبل دشبػیوی حؼبع ثرِ   ATP(KATP،) دشبػیوی حؼبع ثِ 

BKCaولؼین )
ٍ وبًبل دشبػیوی حؼبع ثِ ولؼرین ٍ   ]17[( +2

ATP (BKCa
+2 

– ATP sensitive )]18[    ِسا ًـربى داد ور

ّب ٍ خَاف ثیَـیضیىی هخشلفی ثَدًذ. وبًربل   داسای وٌذاوشبًغ

ّررب دشبػرریوی دیگررش  هررَسد هغبلعررِ دس همبیؼررِ ثررب ػررِ وبًرربل

هیشَوٌذسی داًؼیشِ ووششی داؿشِ ٍ سعذاد دـعربر هـربّذُ آى   

دسصذ ًؼجز ثِ ػبیشیي(.  7سب  5 اػز. )دس حذٍدًیض ووشش ثَدُ 

ثجز ؿذُ دس ٍلشبطّربی هخشلرؿ ؼـربء، اص     یّب بىیخش 1ؿىل 

هغربثك ایري ؿرىل      دّرذ.  هیلی ٍلز سا ًـبى هی -50سب  +40

اسسفبا خشیبى دس ٍلشبطّبی هثجز اـضایؾ یبـشرِ ٍ دس ٍلشبطّربی   

هیلی ٍلز )دشبًؼیل هعىَع( اسسفربا   -30هٌفی ثِ ػوز ٍلشبط 

اص دشبًؼریل   سرش  یهٌفخشیبى ثِ صفش ًضدیه ؿذُ ٍ دس ٍلشبطّبی 

 . ؿَد یهاـضایؾ اسسفبا هـبّذُ  هعىَع، هدذداً
 

 

2. Open probability  
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ّبی سه وبًربل دس ؿرشایظ ؼلظشری    خشیبى ٍ احشوبل ثبص ثَدى وبًبل ثِ عٌَاى سبثعی اص ٍلشبط. خشیبى -ثجز ؿذُ اص سه وبًبل، هٌحٌی ٍلشبط یّب بىیخش ًوًَِ ای اص -7شكل 

200/50 mM KCl cis/ trans دٌّذیهحبلز ثؼشِ وبًبل سا ًـبى  ّبىبىید. اًذؿذٍُلز ثجز هیلی -50سب + 40 دس هحذٍدُ ٍلشبطی. 
 

 
لٍز. -60 سب + 40 دیىَػیوٌغ دس ٍلشبطّبی 93ٍلشبط، ؿیت خظ هعبدل وٌذاوشبًغ وبًبل ٍ ثشاثش  -اسسجبط خشیبى -1شكل   هیلی 

 

Table 1. Channel open probability (Po) at different membrane voltage 

Voltage (mV) -50 -40 -10 0 +10 +30 +40 

Open probability 

(Po) 
0.5 ±0.02 0.4 ±0.06 0.5 ±0.07 0.5 ±0.04 0.4 ±0.04 0.3 ±0.02 0.4 ±0.05 

Measurements were carried out under asymmetrical 200 mM KCl cis/50 mM KCl trans condition. Data points 

are mean ± SE from 6 experiments 
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اص دشبًؼیل هعىَع، خشیبى دشبػریوی   سش هثجزدس ٍلشبطّبی 

ٍ هثجز ثجز گشدیرذُ ورِ ًبؿری اص حشورز      ثصَسر سٍ ثِ ثبلا

دس خْز گشادیبى ؼلظشی اص هحفظِ ػریغ ثرِ سرشاًغ     ّب َىی

هیلرری ٍلررز  -30اص  سررش یهٌفرراػررز. دس حرربلی وررِ دس ٍلشرربط 

ثِ دبییي ثجز گشدیذُ ورِ ًـربًِ حشورز سٍ ثرِ     ّبی سٍ  خشیبى

داخل یب ثِ عجبسسی حشوز یَى دشبػرین اص هحفظرِ سرشاًغ ثرِ     

حربوی اص آى اػرز    1ّن چٌیي ؿرىل   .ثبؿذ هحفظِ ػیغ هی

هحذٍدُ ٍلشبطّبی هرَسد اػرشفبدُ   وِ احشوبل ثبص ثَدى وبًبل دس 

 + هیلی ٍلز( ٍاثؼشگی ثِ ٍلشبط ًذاسد.50سب  -50)

ٍلشبط ثشای ٍضرعیز وربهاً ثربص     -ًوَداس خشیبى 2دس ؿىل 

ٍلشربط دس هحرذٍدُ   -ًوبیؾ ًـبى دادُ ؿذُ اػز. ساثغِ خشیبى

خغی ثَدُ  جبًیسمشهیلی ٍلز ثشای وبًبل ثِ صَسر  -60+  سب50

هیلری   -60سرب   -10ٍ هخشصش اـضایؾ خشیربًی سا دس هحرذٍدُ   

ؿیت هٌحٌری   .دّذ یهًـبى   (inward rectification)ٍلز 

هیلرری ٍلررز وررِ ًـرربى دٌّررذُ    -60سررب  -10دس هحررذٍدُ 

 اػز.  دیىَػیوٌغ 93وٌذاوشبًغ وبًبل اػز ثشاثش ثب 
ّوچٌیي دس ؿرىل ًـربى دادُ ؿرذُ اػرز ورِ دشبًؼریل       

ثبؿذ.  هیلی ٍلز هی -27ثشای ٍضعیز ّذایشی وبًبل  1هعىَع
 

 

1. Reverse potential 

 

               

 

      

( ٍ دٍ A+ )mV40  صهبًی ٍضعیز ثؼشِ، دٍ خضء سَاًی سا دس یّبعیسَصثشسػی سَصیع صهبًی ٍضعیز ثؼشِ ٍ ثبص سه وبًبل دس ٍلشبطّبی هٌفی ٍ هثجز.  یّبیهٌحٌ -9شكل 

 (.Dدّذ )ًـبى هی -mV40  ٍ یه خضء سَاًی سا دس mV 40+ (C) صهبًی ٍضعیز ثبص، یه خضء سَاًی سا دس یّبعیسَص mV 40- (Bٍ )خضء سَاًی سا دس 

- 40 mV + 40 mV 

 A 

 Closed

d 

B 

Closed 

C 
Open 

D 
Open 
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                       وشررررض-ّررررَچىیٌض-ثررررش اػرررربع ساثغررررِ گلررررذهي   

    
  

 
  

  [ ]      [  ] 

  [ ]       [  ] 
                         وبًربل  ًفرَر درزیشی   ًؼرجز  

دس  PK/PCl >25)) 25ّبی دشبػین ثِ ولش ثبلاسش اص  دس هَسد یَى

 [ ] یًَی ؿشایظ

 [ ] 
 
      

     
سرَاى ثیربى    ثٌبثشایي، هی .اػز  

ًوَد وِ وبًبل ثشای عجَس وبسیَى اًشخبثی ثرَدُ ٍ یره وبًربل    
 وبسیًَی اػز.

ثربص ٍ ثؼرشِ ؿرذى وبًربل ثرب       یّب یظگیٍ یثش سٍاثش ٍلشبط 

( open probability; Poاًذاصُ گیشی احشوبل ثبص ثَدى وبًبل )

                              دس ٍلشبطّرررررررررربی هخشلررررررررررؿ دس هحرررررررررریظ    

(200/50 mM KCl cis/ trans  ٍ هَسد ثشسػی لشاس گشـرز )

آى دس  شیسرأث گًَِ ٍاثؼشگی ثِ ٍلشبط ٍ  ًشبیح هب ًـبى داد وِ ّی 

، هیضاى احشوبل ثربص  1 ثبص ٍ ثؼشِ ؿذى وبًبل ٍخَد ًذاسد. خذٍل

 .دّذ یهدس ٍلشبطّبی هخشلؿ ًـبى ثَدى وبًبل سا 

خضئیبر ثیـشش اثش ٍلشبط سٍی ًحَُ ثبص ٍ ثؼرشِ ؿرذى سره    

                       صهرررربًی  یّررررب عیررررسَصوبًرررربل سَػررررظ ثشسػرررری   

dwell time) distributions) ثبص ٍ ثؼشِ وبًبل دس  یّب حبلز

لشاس گشـز. دس ّیؼرشَگشام   هغبلعِدٍ ٍلشبط هثجز ٍ هٌفی هَسد 

ّبی سَصیع صهربًی ثؼرشِ، ـَاصرل صهربًی ٍضرعیز ثؼرشِ ثرِ        

اعاق گشدیذُ وِ دس آى هیرضاى خشیربى صرفش ٍ یرب      ییّب صهبى

ـَاصرل   هذش ثَدُ اػز. دس ّیؼرشَگشام ّربی ثربص   َ آدیى 3/0±

اعاق گشدیذُ وِ دس آى هیضاى خشیربى   ییّب صهبىصهبًی ثبص ثِ 

 -اص ایي ّیؼرشَگشام  ییّب هثبلدس حذاوثش همذاس خَد ثَدُ اػز. 

هیلی  -40 + 40ٍّبی  ٍلشبطثشای  3دس ؿىل  ّب وبًبلّب ثشای 

صهبًی ٍضعیز ثؼرشِ، دٍ   یّب عیسَصٍلز ًـبى دادُ ؿذُ اػز. 

  τclosed2 ~ 9 ms;ثرب ثَاثرز صهربًی    +mV 40 خضء سَاًی سا دس

τclosed1 ~ 1.5 ms  ؿرررىل(A3 دٍ خرررضء سرررَاًی سا دس ٍ )        

 
 

                          . ثجرز اص سرره وبًرربل سحررز ؿررشایظ وٌشررشل mitoKATPـعبلیررز وبًرربل  یثررش سٍدشبػرریوی  یّرربوبًربل هْرربس وٌٌررذُ ؼیررش اًشخرربثی  ثرِ عٌررَاى ، AP-4اثررش  -4شککكل 

(200/50 mM KCl; cis/trans)  ثعذ اص اـضٍدى ِ دیىبى حبلز . mV  ٍ+40 mV 50–( دس ٍلشبط n = 4) (cisدس ًبحیِ ػیشَداػوی ) mM 10ثب ؼلظز  AP-4ٍ ثاـبصل
 .دّذیهثؼشِ وبًبل سا ًـبى 

 

 
        سٍی ـعبلیز وبًبل ثجرز اص سره وبًربل سحرز ؿرشایظ وٌشرشل       ( ثشmitoKATP) ATPدشبػیوی حؼبع ثِ  یّبوبًبلهْبس وٌٌذُ اًشخبثی  ثِ عٌَاى، ATPاثش  -5شكل 

200/50 mM KCl cis/ trans  ثعذ اص اـضٍدى ِ ِ ػیشَداػوی ) هَلاس یلیه 5/2ثب ؼلظز  ATPٍ ثاـبصل ٍلز. دیىبى حبلز هیلی -40+ ٍ 30( دس ٍلشبط n = 4) (cisدس ًبحی
 دّذ.ثؼشِ وبًبل سا ًـبى هی
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mV 40-    ثب ثَاثرز صهربًیτclosed1 ~ 2 ms ;τclosed2 ~ 14 m 

سَصیع صهبًی ثبص، ثب یه سربثع سرَاًی    .دّذ یه( ًـبى B4)ؿىل 

    ًـربى   D ٍC 3ورِ ؿرىل    عرَس  ّوبىهٌغجك گشدیذُ اػز ٍ 

 صهبًی ٍضعیز ثربص، یره خرضء سرَاًی سا دس     یّب عیسَص دّذ یه

mV 40+   ثب ثبثرز صهربًی τopen ~ 3 ms   ؿرىل(C3)  ٍ  یره

ًـبى τopen ~ 2 ms  ثب ثبثز صهبًی  -mV 40 خضء سَاًی سا دس

داسی اص  دّذ اثش هعٌری  . ایي ًشبیح ًـبى هی(D3دّذ )ؿىل  هی

ثبص ٍ ثؼرشِ وبًربل ٍخرَد     یّب حبلزسَصیع صهبًی ٍلشبط ثش سٍی 

 ًذاسد.

4-AP  ثِ عٌَاى هْبس وٌٌذُ ؼیش اًشخبثی وبًبل دشبػیوی ثش

اثرش    4ؿرىل   سٍی ـعبلیز وبًربل هرَسد ثشسػری لرشاس گشـرز.     

هَل سا ثرش   هیلی 10دس ؼلظز  cisسا دس هحفظِ  AP-4اـضٍدى 

سا ًـبى   ٍلز هیلی -50+ ٍ  40سٍی ـعبلیز وبًبل دس دٍ ٍلشبط 

اضربـِ   ٍلز لجل اص + هیلی 40هیضاى خشیبى ثشای ٍلشبط  .دّذ یه

دیىَ آهذش ٍ احشوربل ثربص ثرَدى آى     6 ±1ثشاثش ثب  AP-4 وشدى

 3 ±5/0ٍلرز هیرضاى    هیلری  -50( ٍ ثشای ٍلشربط  4ؿىل ) 4/0

درغ اص   .(4ثرَد )ؿرىل    5/0 ذش ٍ احشوبل ثبص ثرَدى آى دیىَ آه

ـعبلیز وبًبل ثِ عَس وبهل هْبس گشدیرذ ٍ   AP-4 اضبـِ وشدى

 احشوبل ثبص ثَدى وبًبل دس ّش دٍ ٍلشبط ثِ صفش سػیذ.

ATP  ثِ عٌَاى هْبس وٌٌذُ وبًبل دشبػیویmitoKATP   ثرش

اثرش    6ؿرىل   سٍی ـعبلیز وبًربل هرَسد ثشسػری لرشاس گشـرز.     

سا ثرش   هَلاس یلیه 5/2دس ؼلظز  cisدس هحفظِ  ATPاـضٍدى 

  ٍلرز ًـربى    هیلری  -40+ ٍ 30سٍی ـعبلیز وبًبل دس دٍ ٍلشربط  

اضربـِ   + هیلی ٍلز لجل اص30 هیضاى خشیبى ثشای ٍلشبط .دّذ یه

دیىَ آهذرش ٍ احشوربل ثربص ثرَدى آى      4 ±1ثشاثش ثب  ATP وشدى

  ٍلرز هیرضاى خشیربى    هیلری  -40( ٍ ثرشای ٍلشربط   5ؿىل ) 3/0

 .(5ثرَد )ؿرىل    4/0 دیىَ آهذش ٍ احشوبل ثبص ثَدى آى 2 5/0±

سؽییرشی دس ـعبلیرز وبًربل هـربّذُ      ATPدغ اص اضبـِ ورشد  

گشدیذ ٍ احشوبل ثبص ثَدى وبًربل دس ّرش دٍ ٍلشربط ثرذٍى سؽییرش      

  ثبثز هبًذ.

 بحث

دشبػرریوی ؼـرربء داخلرری هیشَوٌررذسی داسای   یّررب وبًرربل

ثبؿٌذ. ثشای هثبل، سٌظرین چشخرِ دشبػرین     هْوی هی یّب ًمؾ

ّب ثب خلَگیشی اص اـضایؾ ثیؾ اص اًذاصُ حدرن   سَػظ ایي وبًبل

هبسشیىغ هیشَوٌرذسی هَخرت حفرم سوبهیرز ػربخشبسی ایري       

سَاًذ دیبم سػبًی ولؼرین   . ایي سٌظین هی]23[ گشدد اًذاهه هی

جظ دسٍى ػلَلی سا سَػظ هیشَوٌذسی یب ؿجىِ آًذٍداػوی هشس

. ّرن چٌریي هوىري    ]47، 38، 21[ثیش لشاس دّرذ  أثب آى سحز س

اػز دس ؿشایظ ـعبلیز ًَسًٍی ٍ یرب ؿرشایظ دبسَلَطیره هبًٌرذ     

دادُ ٍ  ایؼىوی یه اـرضایؾ خربسج ػرلَلی یرَى دشبػرین س       

هٌدش ثِ اخشال عولىشد ًَسٍى گشدد ٍ ایي دس حبلی اػرز ورِ   

بی سا اص عشیررك ؼـرر ّررب َىیررّرربی آػششٍػرریز، ایرري  ػررلَل

ّبی خَد ًوَدُ ٍ ایي اثش هخرشة سا   داػوبیی ٍاسد هیشَوٌذسی

ّبی  . اص دیگش اعوبل هْن وبًبل]26[ًوبیٌذ  ثِ ًَعی سعذیل هی

یٌرذ حفبظرز ػرلَلی ٍ    آدس ـشثِ ًمرؾ آًْرب    سَاى یهدشبػیوی 

ّبی دشبػیوی چٌذی  دَدشَص اؿبسُ ًوَد. سبوٌَى وبًبلّوچٌیي آ

وِ اص یه عرشؾ دس   اًذ ذُؿدس ؼـبی داخلی هیشَوٌذسی یبـز 

( ٍ mitoKATP  ٍmitoBKCa یّب وبًبلحفبظز ػلَلی )هبًٌذ 

ٍ  KV1.3 یّرب  وبًربل دَدشرَص )هبًٌرذ   یٌرذ آ آاص عشؾ دیگش دس ـش

mitoBKCa  (10[ًوبیٌذ  ًمؾ هْوی سا ایفب هی[. 

دس ایي هغبلعِ، هب هَـك ثِ ؿٌبػبیی خرَاف ثیرَـیضیىی ٍ   

ؼـررب داخلرری  خذیرذ دس سـشربس ویٌشیىرری یره وبًرربل ورربسیًَی   

هیشَوٌذسی هؽض گشدیذین. ًشبیح هرب یره وبًربل وربسیًَی ؼیرش      

دیىَػریوٌغ سا دس ؿرشایظ    93ًغ بٍاثؼشِ ثِ ٍلشبط ثرب وٌرذاوش  

(200/50 mM KCl cis/ trans)  خغری   ًؼجشبًثب یه هٌحٌی

ٍلشبط دس ؿرىل   -. هٌحٌی خشیبىدّذ یهٍلشبط سا ًـبى  -خشیبى

  هعىَع ؿرذى وبًربل ًضدیره ثرِ     وٌذ وِ دشبًؼیل  ، ثیبى هی2

ثبؿذ وِ ثؼیبس ًضدیه ثرِ دشبًؼریل سعربدلی     ٍلز هی هیلی -30

( mV 34-  ;Ekًشًؼز ثشای دشبػین دس ؿشایظ آصهربیؾ هرب )  

دّرذ، خشیربى ثجرز     ثبؿذ. ایي هـبّذُ ثِ ٍضَح ًـبى هری  هی

ًوربیؾ دادُ ؿرذُ، یره     1ؿذُ اص ـعبلیز وبًبل وِ دس ؿرىل  

ورِ عجرك ساثغرِ     ثبؿرذ، دس حربلی   َى هیوبًبل ًفَردزیش ثِ وبسی

+ 34ًشًؼز، دشبًؼیل هعىَع ؿذى ثشای خشیبى ولش ثشاثرش ثرب   

ثبؿذ. ّوچٌیي ًشبیح هب حبوی اص عذم ٍاثؼشگی ثِ  ٍلز هی هیلی

ٍلشبط احشوبل ثبص ثَدى وبًبل دس هحذٍدُ ٍلشبطی هرَسد آصهربیؾ   

اػز ٍ سَصیع صهبًی ثؼشِ ثَدى ٍ ثربص ثرَدى وبًربل ثرب ثَاثرز      

هیلی ٍلز سبییذ وٌٌرذُ   -40+ ٍ 40بًی یىؼبى دس ٍلشبطّبی صه

              عررذم ٍاثؼررشگی ثررِ ٍلشررربط وبًرربل دس هحررذٍدُ ٍلشررربطی     

عذم آهیٌَدیشیذیي ٍ  -4ٍلز اػز. ًشبیح هب اثش هْبس  هیلی 40±

دشبػریوی   یّرب  وبًربل دّذ. سبوٌَى  سا ًیض ًـبى هی ATP شیسأث
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دشبػیوی دس ؼـبء داخل هیشَوٌرذسی دیرذُ    یّب وبًبلهـبثِ ثب 

ؿربهل وبًربل دشبػریوی حؼربع ثرِ        ّرب  وبًبلؿذُ اػز. ایي 

ATP (mitoKATP )]24[   وبًبل دشبػیوی حؼبع ثرِ ولؼرین ،

، وبًبل دشبػیوی حؼربع  ]42[( mitoBKCaثب وٌذاوشبًغ ثبلا )

، وبًبل دشبػریوی ٍاثؼرشِ   ]14[ثِ ولؼین ثب وٌذاوشبًغ هشَػظ 

( mitoTASKٍ وبًربل دشبػریوی دٍ هٌفرزی )    ]48[ثِ ٍلشربط  

ثبؿٌذ. هغبلعبر اخیش هب حبوی اص حضرَس یره وبًربل     هی ]39[

 ثبؿرذ  یهر ًغ ثربلا  بخذیذ دشبػیوی حؼبع ثِ ولؼین ثب وٌذاوش

همبیؼِ سـشبسی ثیرَـیضیىی وبًربل گرضاسؽ ؿرذُ دس      ]18، 17[

هغبلعِ حبضش ثب هغبلعبر گزؿشِ حبوی اص حضرَس یره وبًربل    

ٍلشربط دس هغبلعرِ    -ًؼجشبً خغری خشیربى  هٌحٌی  .ثبؿذ یهخذیذ 

ٍ وبًربل دشبػریوی     ]24[( mitoKATP) یّب وبًبلحبضش، ثشای 

ؿرذُ اػرز. ّرن چٌریي      گرضاسؽ  ضیر ً ]42[حؼبع ثِ ولؼین 

ثبؿرذ یره   هغبلعبر لجلی هب، وِ هغبلعِ حبضش دس اداهِ آى هی

( mitoKATPٍلشربط دس وبًربل )   -ساثغِ خغی ثیي هٌحٌی خشیبى

(، وبًرربل یـبسهربوَلَط  -لرِ ـیضیَلررَطی هد)دس حربل چرربح دس  

ٍ ؼیرش حؼربع ثرِ     ]ATP ]18دشبػیوی حؼبع ثِ ولؼین ٍ 

ATP ]17[  دّرذ  یهسا دس ؼـبء داخلی هیشَوٌذسی هؽض ًـبى .

 143سا  mitoKATPًغ وبًرررربل بهغبلعررربر هرررب، وٌرررذاوش   

  -طیَدیىَػرریوٌغ )همبلررِ دس حرربل چرربح دس خولررِ ـیضیَلرر  

هیرضاى آى   ]11[ٍ ّوىبساى  Choma( ٍ هغبلعبر ـبسهبوَلَطی

دیىَػیوٌغ ًـبى داد ورِ ایري آصهبیـربر ثرِ      219 ± 5/1سا 

ٍ  mM KCl cis/ trans 250/50 یّرب  ظیهحر سشسیرت دس  

50/450 mM KCl cis/ trans   ،اًدبم ؿذُ اػز. ّن چٌریي

ًغ وبًبل دشبػیوی حؼبع ثِ ولؼین دس ؼـربء داخلری   بوٌذاوش

        ولورخ ثشاثرش ثرب    گلیَهب ثرب سىٌیره در     یّب ػلَلهیشَوٌذسی 

ؼـب  ثِ داخلدس هؽض ثب سىٌیه الحبق وبًبل ، ]42[ 295 ± 18

 mM KCl cis/ trans 50/450ثِ دٍ لایِ لیذیذی دس ؿرشایظ  

دشبػرریوی  یّررب وبًرربلٍ دس  ]45[دیىَػرریوٌغ  265ثشاثررش ثررب 

دس هغبلعرِ لجلری هرب      ATPثِ  حؼبع شیؼٍ  ATPحؼبع ثِ 

 ]17[دیىَػریوٌغ   211ٍ  ]18[دیىَػریوٌغ   565یت ثِ سشس

 ثَد.  mM KCl cis/ trans 200/50دس ؿشایظ 

دیىَػیوٌغ ًـربى   93ًغ وبًبل سا بهغبلعِ حبضش، وٌذاوش

ٍ  mitoKATP یّررب وبًرربل ًغبوٌررذاوشدّررذ وررِ ثررب    هرری

mitoBKCa ِدس آصهبیـگبُ هب ٍ دیگرشاى گرضاسؽ ؿرذُ     هؽض و

           هشفبٍر اػز. دس خصَف چگًَگی ثربص ٍ ثؼرشِ ؿرذى وبًربل     

(Channel gating همبیؼِ آى ثب ػبیش ٍ )دشبػریوی   یّب وبًبل

ٍ ّوىبساى دس  Choma ؼـبء داخلی هیشَوٌذسی هؽض، هغبلعبر

هؽرض دس هحرذٍدٓ    mitoKATPدّرذ ورِ    ًـبى هری  2009ػبل 

هیلی ٍلز ثِ صرَسر ٍاثؼرشِ ثرِ ٍلشربط      -70+ سب 100ٍلشبطی 

عول وشدُ ٍ احشوبل ثبص ثَدى وبًبل دس ٍلشبطّبی هٌفی، ثیـرشش  

اص ٍلشبطّبی هثجز اػز ثِ ًحَی وِ هیضاى احشوربل ثربص ثرَدى    

ٍلز ًضدیه  + هیلی 60ٍ دس ٍلشبط  5/0ٍلز  هیلی -60وبًبل دس 

ِ  دّرذ  یهر ّویي هغبلعِ ًـربى   .]11[اػز  2/0ثِ  سَصیرع   ور

ٍ  -30صهبًی حبلز ثبص وبًبل اص یره سربثع ًوربیی دس دٍ ٍلشربط     

هیلی ثبًیِ سجعیز هری  16ٍ  25+ هیلی ٍلز ثب ثَاثز صهبًی 30

بى هحرذٍدٓ ٍلشربط اص یره سربثع     ووٌذ ٍ حبلز ثؼشِ وبًبل دسّ

+ هیلری ٍلرز ٍ   30هیلی ثبًیِ دس ٍلشبط  48ًوبیی ثب ثبثز صهبًی 

. هغبلعربر  وٌذ یهٍلز سجعیز  هیلی -30هیلی ثبًیِ دس ٍلشبط  44

دس هحرذٍدٓ ٍلشربط   هؽض  mitoKATPلجلی هب ًـبى داد وِ وبًبل 

+ هیلی ٍلز، سَصیع صهبًی وبًبل دس ٍضعیز ثبص اص دٍ 40ٍ  -40

وِ  وٌذ یههیلی ثبًیِ سجعیز  10ٍ  2بثع ًوبیی ثب ثَاثز صهبًی س

ٍاثؼشگی ثِ ٍلشبط ًذاسد اهب سَصیع صهبًی ٍضعیز ثؼشِ وبًربل دس  

 5/4ٍلز داسای یه خضء ًوبیی ثب ثبثز صهربًی   + هیلی40ٍلشبط 

هیلی ٍلز ثب ثَاثرز صهربًی    -40هیلی ثبًیِ ٍ دٍ خضٍ ًوبیی دس 

همبلررِ دس حربل چرربح دس خولررِ  هیلری ثبًیررِ اػرز )   12ٍ  5/1

 mitoKATPـبسهبوَلَطی(. ثِ عجبسر دیگش، وبًربل   -ـیضیَلَطی

دس هغبلعِ هب، ًـبى داد داسای ـعبلیز ٍاثؼشِ ثرِ ٍلشربط ثرَدُ ٍ    

احشوبل ثبص ثَدى دس ٍلشبطّبی هثجز، ثبلا ٍ دس ٍلشبطّربی هٌفری   

ثب ایدبد ؿذى یه ٍضعیز ثؼشِ ؿذى ًؼجشبً عَلاًی دس وبًبل، 

 . دس خصررَف وبًرربلبثررذی یهرربل ثرربص ثررَدى ورربّؾ  احشورر

mitoBKCa  ِهغبلعsiemmen ثرش   1999دس ػربل   ٍ ّوىبساى

گلیَهرب، ًـربى داد ورِ دس ؿرشایظ      یّب ػلَلسٍی هیشَوٌذسی 

(، ~mM 10هب )ؼلظرز ولؼرین    یّب ؾیآصهبهـبثِ ثب ؿشایظ 

ٍ دس ٍلشبطّربی   9/0احشوبل ثبص ثَدى وبًبل دس ٍلشبطّبی هثجز، 

گشدیرذ   ًضدیره هری   1/0ٍلز، هیضاى آى ثرِ   هیلی -60 هٌفی سب

( ثرش  2009( ٍ ّوىبساى )skaleska. ّن چٌیي، هغبلعبر )]42[

سا  mitoBKCaسٍی هیشَوٌذسی هؽض، ٍاثؼشگی ثِ ٍلشربط وبًربل   

دّذ. آًْب ًـبى دادًذ سَصیع صهبًی ٍضعیز ثبص وبًبل  سَضیک هی

هیلی ٍلز ثشاثش  -10هیلی ثبًیِ ٍ دس  1ٍلز ثشاثش ثب  هیلی 90دس 

هیلی ثبًیِ ثَدُ ٍ سَصیع صهبًی ٍضرعیز ثؼرشِ وبًربل دس     10ثب 

هیلی ٍلرز ثشاثرش    -10هیلی ثبًیِ ٍ دس  1هیلی ٍلز ثشاثش ثب  90
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ثِ عجبسر دیگش ایي ًشربیح ًـربى    .]45[هیلی ثبًیِ اػز  2/6ثب 

اص ٍلشبط هعىَع ؿذى، وبًربل   سش دّذ وِ دس ٍلشبطّبی هثجز هی

ثشد ٍ دس ٍلشبطّبی هٌفری ثؼرشِ    عیز ثبص ثِ ػش هیعوذسبً دس ٍض

ثبؿٌذ. هغبلعبر اخیش هب ًیض ورِ ثرِ هرَاصار هغبلعرِ حبضرش       هی

گشـز ًـبى داد ورِ وبًربل دشبػریوی حؼربع ثرِ       صَسر هی

ٍاثؼشِ ثِ ٍلشبط ثرَدُ ٍ دس   ]ATP  ]18ثِ حؼبع شیؼولؼین ٍ 

+ 40ٍلشرربط   ٍ دس 5/0هیلرری ٍلررز احشورربل آى    -50ٍلشرربط 

. آًبلیض سَصیرع  سػذ یه 9/0، احشوبل ثبص ثَدى وبًبل ثِ ٍلز هیلی

وِ ٍضعیز ثؼرشِ وبًربل    دّذ یهصهبًی دس هغبلعِ حبضش ًـبى 

هیلری ثبًیرِ    9ٍ  5/1وبسیًَی، اص دٍ سبثع ًوبیی ثب ثَاثز صهبًی 

 14ٍ  2+ هیلی ٍلز ٍ دٍ سبثع ًوبیی  ثرب ثَاثرز صهربًی    40دس 

وِ سعذاد   ، دس حبلیوٌذ یهجعیز هیلی ٍلز س -40هیلی ثبًیِ دس 

ٍ  -40ّبی ثبص وبًبل اص یره سربثع ًوربیی دس ٍلشبطّربی      حبلز

هیلری ثبًیرِ سجعیرز     3+ هیلی ٍلز ثب ثَاثرز صهربًی حرذٍد    40

ِ  شیؼ(. ایي ًشبیح سأییذی اػز ثش سـشبس 4ًوبیذ )ؿىل هی  ٍاثؼرش

 هیلی ٍلز اػز.  ±40 ثِ ٍلشبط وبًبل دس هحذٍدٓ ٍلشبطی

سَػرظ   KATP یّب وبًبلهبوَلَطیه، سصیبر ـباص ًظش خصَ

( هْبس ٍ ثب وربّؾ  هیلی هَل 5/2داخل ػلَلی ) ATPاـضایؾ 

. ّن چٌریي سشویجربر ػرَلفًَیل اٍسُ هبًٌرذ     گشدًذ یهآى ـعبل 

گلیجي واهیذ ٍ سَلجَسبهیذ ثب اسصبل ثِ صیش ٍاحذّبی ػَلفَـیل 

. ]1[ گشدًرذ  یهر ػجت هْبس وبًربل   KATPاٍسُ، ػبخشوبى وبًبل 

Choma       219ٍ ّوىبساى ًـربى دادًرذ ورِ وبًربل دشبػریوی 

ؼـرب داخلری هیشَوٌرذسی هؽرض سَػرظ       سدیىَػیوٌغ هَخَد د

ATP  ّرن چٌریي هغبلعربر هرب ورِ دس      ]11[ گرشدد  یهر هْبس .

 143ساػشبی هغبلعِ حبضش لشاس داؿز حضَس وبًربل دشبػریوی   

ٍ گلیجي واهیذ هْبسی گشدیذ ٍلی  ATP دیىَػیوٌغ سا وِ ثب

( (ChTxشیجذٍسَوؼریي  و( ٍ IbTxسرأثیش ایجشیَوؼریي )  سحز 

گشـز سا ًـبى دادیرن )همبلرِ سحرز چربح دس هدلرِ       لشاس ًوی

ورِ   عرَس  ّوربى ـبسهبوَلَطی(. دس هغبلعِ حبضرش،   -ـیضیَلَطی

، ـعبلیرز وبًربل هرَسد ًظرش دس هغبلعرِ      دّذ یهًـبى  5ؿىل 

سحز سأثیش لشاس ًگشـز. هرب ّوچٌریي اثرش     ATPحبضش سَػظ 

سٍی آى ثشسػرری ًوررَدُ ٍ عررذم اثررش آى سا   واهیررذ سا گلیررجي

هـبّذُ ًوَدین )اعاعبر ًـبى دادُ ًـذُ اػز(. ّرن چٌریي   

 یّرب  وبًربل چٌذی ثرشای هْربس    هیـبسهبوَلَطّبی  هْبس وٌٌذُ

دشبػیوی حؼبع ثِ ولؼین ًیض ؿٌبخشِ ؿذُ اػرز. ایري هْربس    

 ( ٍ ایجشیَسَوؼریي ChTxّب ؿبهل دذشیذ وشیجذٍسَوؼیي ) وٌٌذُ

(IbTxهرری )  هغبلعرربر  ]19[ثبؿررٌذSkalska  ّوىرربساى ٍ

(2009 )]45[  ٍSiemen ( 1999ّوىبساى )]ثِ سشسیت دس  ]42

گلیَهرب، هْربس وبًربل دشبػریوی سا      یّب ػلَلهیشَوٌذسی هؽض ٍ 

( هْربس وبًربل سا   2008) ٍ ّوىبساى ChTx  ٍSkalskaسَػظ 

 دس هیشَوٌذسی عضلِ اػىلشی سا ًـربى  IbTx  ٍChTxسَػظ 

هغبلعِ هب وِ ثِ هَاصار هغبلعِ حبضش ًیرض صرَسر    .]44[ دادًذ

سا  دیىَػیوٌغ 565ًغ بهْبس وبًبل دشبػیوی ثب وٌذاوش ،گشـز

دیىَػریوٌغ   211ٍ وبًبل دشبػیوی  IbTx  ًِ ٍChTxسَػظ 

ثرش   IbTx  ٍChTxسا ًـربى داد. ثشسػری اثرش     IbTxسا سَػظ 

سٍی وبًبل وبسیًَی هَسد هغبلعرِ حبضرش، هرَسد ثشسػری لرشاس      

هربدُ ؿرذى   . )اعاعربر خْرز آ  گشـز ٍ عذم اثش سا ًـربى داد 

 (.ثبؿذ یهثشای اسػبل ثِ هدلِ 

ورربسیًَی  یّرب  وبًرربلاص ًمغرِ ًظرش اّویررز ـیضیَلَطیره    

سَاى ثیبى داؿز هغبلعبر دس حربل سؿرذ ًـربى     هیشَوٌذسی هی

دس حفبظز ػلَلی دس همبثل ایؼرىوی ٍ  دٌّذ وِ ایي وبًبل  هی

آدَدشَص ٍ ّن چٌیي دس سٌظرین حدرن هربسشیىغ هیشَوٌرذسی ٍ     

 .]50[ٍسٍد ولؼین ًمؾ داسًذ 

 ِ ای اػرز ورِ    ثِ عَس خاصِ، هغبلعِ حبضش اٍلیي هغبلعر

سـشبس ثیَـیضیىی یه وبًبل وبسیًَی خذیذ سا دس ؼـربی داخلری   

داد ورِ   دّرذ. هغبلعرِ هرب ًـربى     هیشَوٌذسی هؽرض ًـربى هری   

وٌذاوشبًغ، ًحَُ ثبص ٍ ثؼشِ ؿذى وبًبل، احشوبل ثربص ثرَدى ٍ   

سَصیع صهبًی ثبص ٍ ثؼشِ ؿذى وبًبل ثب ػِ وبًبل دشبػیوی دیگش 

وِ دس آصهبیـگبُ هب ثِ هَاصار ایري سحمیرك اًدربم ؿرذُ ٍ ثرب      

-4اى هشفرربٍر اػررز. ایرري وبًرربل سَػررظ  آصهبیـرربر دیگررش

 ًذاسد. سٍی آى اثش  ATPهْبس ٍ  آهیٌَدیشیذیي

 سپاسگزاري

سحمیمبر علَم اعصبة داًـگبُ ؿْیذ ثْـشی خْز حوبیرز   اص هشوض

هبلی ایي دشٍطُ ٍ اًؼشیشَ دبػشَس ایشاى وِ دس اًدبم لؼوشی اص اخشای عشح 

 .ذیآ یهّوىبسی داؿشٌذ، سـىش ثعول 
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