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ساس به ح مِیوابسته به کلس یمیپتاس کانال عملکرد–ساختار ،ینیبداخل نیانسول

را  ابتید طیمغز در شرا یتوکندریم یتنفس رهیزنج تیفسفات و فعالیتر نیآدنوز
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 ده یچك
 

ود، اما شاز جمله فعالیت زنجیره تنفسی می خوبی ثابت شده که دیابت باعث اختلال در عملکرد میتوکندریاگرچه به هدف:
لسیم با شده توسط کعملکرد کانال پتاسیمی فعال–روی زنجیره تنفسی میتوکندری و ساختاربینی در مورد اثرات انسولین داخل
وجود دارد. در این مطالعه، مکانیسم اثر انسولین ( در شرایط دیابت اطلاعات کمی CamitoBK) ATPکنداکتانس بالا و حساس به 

   اد شده توسط استرپتوزوتوسین بررسی شد.ایج 2در مراحل اولیه مدل دیابت نوع  بینیاخلد
بینی با استفاده درمان شده با انسولین داخل ی وهای دیابتدر رت ATPحساس به  CamitoBKفعالیت تک کانال  :هاروشمواد و 
در فعالیت زنجیره تنفسی میتوکندری  CamitoBKهای جایی که کانالاز آن. انال به داخل غشاء دولایه لیپیدی بررسی شداز الحاق ک

، و پتانسیل غشاء ROS، تولید IVو  Iهای ، فعالیت کمپلکسNADHال مورد بررسی قرار گرفت که آیا غلظت ؤنقش دارند، این س
 یا خیر. دکننی در مراحل اولیه دیابت تغییر میمیتوکندر
ه اند کمطالعات نشان داده های دیابتی مشاهده شد.در رت و احتمال باز بودن کانال کنداکتانسداری در کاهش معنی ها:یافته

شرایط غلظت پایین کلسیم  به سمت چپ در CaBKمنحنی وابسته به ولتاژ کانال باعث جابجایی  CaBKکانال  2زیرواحدهای بتا 
درمان با بلات نشان داد. از آنالیز وسترن با استفاده CamitoBK 2داری در زیرواحدهای بتا د؛ نتایج مطالعه ما کاهش معنینشویم

نتایج نشان داد درصد بهبود داد.  07کانال را حدود  2بتا های و بیان زیرواحد CamitoBKبینی رفتارهای تک کانال انسولین داخل
، و پتانسیل غشاء ROS، تولید NADHکاهش یافت در حالیکه غلظت  IV و Iهای مراحل اولیه دیابت فعالیت کمپلکسکه در 

، و پتانسیل غشاء ROS، تولید IV و Iهای بینی فعالیت کمپلکسانسولین داخلتوجهی، طور جالببهمیتوکندری افزایش پیدا کرد. 
 درصد بهبود داد.  07میتوکندری را حدود 

های میتوکندری مغز در نمونه ROSای را در فعالیت زنجیره تنفسی و تولید های فوق بهبودی قابل ملاحظهیافته گیری:نتیجه
و فعالیت کانال  2بتا  طور بالقوه با بهبود بیان زیرواحدبینی نشان داد، که بهتزریق انسولین داخلاستفاده از های دیابتی با رت

CamitoBK  .مرتبط بود 
 

 فعالیت زنجیره تنفسیمیتوکندری،  CaBKکانال بینی، میتوکندری، انسولین داخل دیابت، کلیدی: هایهواژ
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Intranasal insulin improves the structure-function of the 
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2- Department of Physiology, Faculty of Medicine, Arak University of Medical Sciences, Arak, Iran 
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Introduction: Although it is well established that diabetes impairs mitochondrial respiratory chain activity, little 

is known about the effects of intranasal insulin (INI) on the mitochondrial respiratory chain and the structure of the 

mitoBKCa channel in diabetes. We have investigated this mechanism in an STZ-induced early type 2 diabetic model.  

Methods and Materials: Single ATP-sensitive mitoBKCa channel activity was considered in diabetic and INI-

treated rats using a channel incorporated into the bilayer lipid membrane. Because mitoBKCa channels have been 

involved in mitochondrial respiratory chain activity, a study was undertaken to investigate whether the NADH, 

complexes I and IV, mitochondrial ROS production, and ΔΨm are altered in an early diabetic model.  

Results: In this work, we provide evidence for a significant decrease in channel open probability and conductance 

in diabetic rats. Evidence has been shown that BKCa channel β2 subunits induce a left shift in the BKCa channel voltage-

dependent curve in low Ca2+ conditions; our results indicated a significant decrease in mitoBKCa β2 subunits using 

Western blot analysis. Importantly, INI treatment improved mitoBKCa channel behaviors and β2 subunit expression 

by up to~70%. We found that early diabetes decreased activities of complex I and IV and increased NADH, ROS 

production, and ΔΨm. Surprisingly, INI modified the mitochondrial respiratory chain, ROS production, and ΔΨm up 

to~70%.  

Conclusion: Our results thus demonstrate an INI improvement in respiratory chain activity and ROS production 

in brain mitochondrial preparations coming from the STZ early diabetic rat model, an effect potentially linked to INI 

improvement in mitoBKCa channel activity and channel β2 subunit expression.  

 

Keywords: Diabetes, Intranasal insulin, Mitochondria, Mitochondrial BKCa channel, Respiratory chain activity 
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