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Abstract 
Introduction: Maternal deprivation (MD) stress can adversely affect neurodevelopment and alter 
the function of enkephalinergic and glutamatergic systems, thereby increasing vulnerability to 
opioid exposure in adulthood. This study aimed to investigate the effects of maternal deprivation 
on respiratory responses to fentanyl and ketamine using respiratory signal analysis. 
Methods: In this experimental study, male Wistar rats aged 60–70 days were used. To induce 
maternal deprivation, pups were separated from their dams for 3 hours daily (10:00–13:00) from 
postnatal day 1 to day 14. Baseline respiratory signals, as well as respiratory responses following 
intraperitoneal administration of fentanyl (100 µg/kg), ketamine (100 mg/kg), and a fentanyl–
ketamine combination, were recorded using whole-body plethysmography. Respiratory rate and 
respiratory signal entropy were analyzed. 
Results: Maternal deprivation significantly increased respiratory rate following fentanyl 
administration. In addition, the standard deviation of inter-breath intervals increased after 
administration of the fentanyl–ketamine combination in MD animals. Respiratory signal analysis 
further demonstrated a significant reduction in signal irregularity in the MD group compared with 
controls following drug administration. 
Conclusions: These findings indicate that maternal deprivation alters respiratory responses to fentanyl 
and ketamine. This altered response was characterized by reduced respiratory signal entropy, which 
may reflect diminished flexibility and adaptive capacity of the respiratory control system in maternally 
deprived animals. 
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ای مبتنی بر ین: مطالعهتأثیر استرس محرومیت از مادر بر پاسخ مرکز تنفس به فنتانیل و کتام

 تحلیل سیگنال تنفسی
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 چکيده 
تواند با ایجاد اختلال در تکامل سیستم عصبی، عملکرد می MD( Maternal Deprivation) استرس محرومیت از مادر مقدمه:

بزرگسالی افزایش دهد. هدف پذیری نسبت به مواد اپیوئیدی را در های انکفالینرژیک و گلوتاماترژیک را تغییر دهد و در نتیجه، آسیبسیستم

  .های تنفسی ناشی از مصرف فنتانیل و کتامین با استفاده از تحلیل سیگنال تنفسی بوداز این مطالعه، بررسی تأثیر محرومیت از مادر بر پاسخ
محرومیت از مادر، نوزادان از روز استفاده شد. برای القای مدل  70تا  60های نر نژاد ویستار با سن در این مطالعه تجربی، از رت روش کار:

های ( از مادر جدا شدند. سیگنال تنفس پایه و نیز سیگنال13تا  10ساعت )از ساعت  3روز اول پس از تولد تا روز چهاردهم، روزانه به مدت 

فاده از دستگاه کتامین، با است -( و ترکیب فنتانیلµg/kg 100(، کتامین )µg/kg 100صفاقی فنتانیل ) تنفسی پس از تزریق داخل

 . سیگنال تنفسی مورد ارزیابی قرار گرفتند Entropyتیسموگرافی ثبت شد. پارامترهای تنفسی شامل تعداد تنفس و پلی

ها پس از تزریق فنتانیل شد. همچنین، انحراف نتایج نشان داد که استرس محرومیت از مادر موجب افزایش معنادار تعداد تنفس ها:یافته

افزایش یافت. بررسی تحلیل سیگنال تنفسی نشان داد که  MD کتامین در گروه -ها پس از تزریق ترکیب فنتانیلبین تنفسمعیار فواصل 

  .طور معناداری کاهش یافته استنظمی سیگنال تنفس پس از تزریق داروها در مقایسه با گروه کنترل بهبی ،MDدر حیوانات گروه 

های تنفسی به فنتانیل و کتامین همراه است. این های این مطالعه نشان داد که تجربه محرومیت از مادر با تغییر پاسخیافته گيري:نتيجه

پذیری و ظرفیت سازگاری سیستم تنفسی سیگنال تنفسی مشاهده شد که احتمالاً بیانگر کاهش انعطاف Entropyصورت کاهش تغییرات به

 .در این حیوانات است

 واژگان کليدي: 

 محرومیت از مادر؛ 

 فنتانیل؛ 

 کتامین؛ 

 تنفس؛ 

Entropy 

 
 تمامی حقوق نشر برای دانشگاه 

 علوم پزشکی اراک محفوظ است.

 گنالیسعع لیبر تحل یمبتن یا: مطالعهنیو کتام لیاز مادر بر پاسععخ مرکز تنفس به فنتان تیاسععترس محروم ریتأث. بهنام هی، محمودنیحسعع یزی، عزدیسععع فاطمه، پژوهان نینازن یزیرینعلیزارجاع: 

 .259 -253(: 3) 29؛ 1405 اراک مجله دانشگاه علوم پزشکی. یتنفس

 

 مقدمه

تکامل طبیعی مغز بسععیار با مراقبت کافی مادری در دوره پس از تولد برای 

سترس ست. ا شد و نمو های اوایل زندگی میاهمیت ا تواند بطور نامطلوبی ر

های نامطلوبی در رفتار و عملکرد مغز طبیعی را متأثر سازد و منجر به پیامد

از قبیل اختلال یادگیری، اختلالات شناختی، ایجاد بیمارهای روانپزشکی و 

بزرگسعععالی شعععود. یک نمونه از  در دورهزایش تمایل به مصعععرف مواد اف

مادر )اسعععترس یت از  ندگی، اسعععترس محروم یل ز  Maternalهای اوا

Deprivation )MD ای مورد مطالعه قرار گرفته اسععت که بطور گسععترده

 مادر محرومیت از از ناشععی اسععترس اند که. مطالعات نشععان داده(1)اسععت 

MD مدت بلند تغییرات به منجر اسعععت ممکن تولد از پس اولیه دوران در  

 . (3)شود نوروژنز در مغز  فرایند در و نقص (2)سلولی  و مولکولی

ستم هایبخش از یکی صبی سی سترس تحت که ع   محرومیت تأثیر ا

ستم گیردمی قرار مادر از شد،می اپیوئیدی سی ساس با  انجام مطالعات برا

 بیان میزان بر نوزادی دوران در مادر از محرومیت هایدوره تکرار شعععده

نده ید و هاگیر ند سعععیسعععتم این درونزاد هایپپت فالین مان  ثیرأت هاانک

 گرفتن قرار بین متقابل ارتباط یک دهنده نشعععان تواندمی این. گذاردمی

سترس معرض در  تنظیم در اختلال و زندگی اوایل در مادر از محرومیت ا

 مقدار که اندداده نشععان اخیر هاییافته. باشععد اپیوئیدرژیک سععیسععتم

ید یان و زاددرون هایاپیوئ فالین پیش mRNA ب نات در پروانک  با حیوا

 مو گیرنده بیان و کندمی پیدا کاهش مادر از محرومیت اسعععترس تجربه

 قشعععر در اپیوئیدی کاپا گیرنده و مغز انتخابی مناطق تمام در اوپیوئیدی

شععود. . نیز دسععتخوت تغییر می(5 ،4 ،2) آکومبنس هسععته و مغز جلوی

 سععط  و آمیگدال در دلتا شععده اسععت که گیرندههمچنین نشععان داده 

 ماده و  میانی مغز النخاع، بصعععل مانند مغز، از هایقسعععمت در دینورفین

 مقاله پژوهشی
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 .(7 ،6)یابد دور قنات نیز افزایش میخاکستری 

های آگونیست به نسبت حرکتی حساسیت و وابستگی تحمل، علاوه به

 با هایموت در به عنوان مثال،. آیدمی وجود از قبیل مرفین به گیرنده مو

 سععبب تواندمی مقادیر کمتری از مرفین مادر از محرومیت اسععترس تجربه

صرف به همچنین تمایل گردد شده شرطی مکانی ترجی  القای  خوراکی م

 که دهدمی نشان به علاوه نتایج. (8)یابد می افزایش مرفین در این حیوانات

تی مععادر از جععدایی اسعععترس غییرا یزم عملکرد در را ت  -حور هیپوف

شتق از مغز ) سط  هیپوتالاموس، ستم و (BDNFفاکتور نروتروفیک م  سی

سیب که کندمی ایجاد افیونی مواد هایگیرنده سبت پذیریآ  هااپیوئید به ن

 .(8)دهد می افزایش بزرگسالی در را

ثر أسیستم گلوتاماترژیک مغز را نیز مت MDاند که مطالعات نشان داده

بطوریه که باعث کاهش عملکرد سیناپسی سیستم گلوتاماترژیک سازد، می

عث افزایش می (10)و هیپوتلاموس  (9)در هیپوکمپ  با شعععود. همچنین 

گلوتامات در تواحی  (NMDAآسعععپارتات )-D-لیمت-N یهارندهیگبیان 

 .(11)شود لیمبیک مغز می

های گیرنده مو از قبیل فنتانیل در ترکیب با داروهایی امروزه از اگونیست

 شععود.اسععتفاده می دیشععد هایدرد تیریمددر بیهوشععی جهت  نیکتاممانند 

مو  رندهیگ یقو ستیآگون کیبه عنوان که است  یدیوئیاپ یدارو کی لیفنتان

ستیچرب لیو به دل کندیعمل م سر ییبالا، توانای دو سد خون عیعبور  -یاز 

سترا دارد یمغز صی نقاط در های اپیوئیدی گیرنده مو. اگونی ستم از خا  سی

ید ناحیه یک که ؛pre-Bötzinger کمپلکس جمله از مرکزی عصعععبی  تول

وابسته  تنفسی تضعیف ایجاد باعث باشد، می مغزی پل در تنفسی ریتم کننده

 یهارندهیگی ررقابتیغ سععتیآنتاگون به عنوان کتامین. (12)شععوند به دوز می

NMDA و قطع  یدردیو ب کندیگلوتامات را مهار م یدهگنالیدر مغز، سععع

س عوارض .آوردیمغز و بدن را فراهم م نیارتباط ب با  سهیدر مقا نیکتام یتنف

شیب یداروها ریسا ست،  یهو  در یا بالا دوزهای فنتانیل در حال، این باکمتر ا

 ترشععحات افزایش یا هوایی راه انسععداد آپنه، اسععت ممکن کتامین، با ترکیب

دهد و  قرار تأثیر تحت را هوایی راه تواندمی که ایجاد کند مخاطی و بزاقی

 .(13)احتمال سرکوب تنفسی را افزایش دهد 

سترس محرومیت از مادر  با توجه به نتایج مطالعات ذکر شده در بالا که ا

مغز  را متاثر سازد، این سوال  گلوتاماترژیکهای اپیوئیدی و تواند سیستممی

تواند تاثیرات کتامین و فنتانیل می داروهای مطرح اسعععت که، آیا مصعععرف

 اشته باشد؟ تنفسی شدیدتری در حیوانات با تجربه محرومیت از مادر را د

 

 روش کار

 حيوانات
سععر رت ماده باردار از نژاد ویسععتار مورد اسععتفاده قرار  8در ابتدای مطالعه 

نه در قفس گا که بصعععورت جدا با گرفت.  هایی از جنس پلکسعععی گلاس 

سععاعت روشععنایی و تاریکی نگهداری  12دسععترسععی آزاد به آب و غذا و 

اخلاقی کار با حیوانات شععدند. تمامی مراحل آزمایش بر اسععاس اصععول می

جام شععععد  گاه علوم پزشعععکی اراک ان گاهی، مصعععوب دانشععع مایشععع از

(IR.ARAKMU.AEC.1402.003.) 

 پروتکل ایجاد مدل استرس محروميت از مادر
صفر  شد. در روز  صفر در نظر گرفته   سر از  4روز زایمان به عنوان روز 

اسعععترس مادران به همراه نوزادان خود بصعععورت تصعععادفی در گروه مدل 

سر دیگر از مادران و نوزادان  4قرار داده شدند و در  MDمحرومیت از مادر 

 آنها در گروه کنترل قرار گرفتند.

 نوزادان ،(1)روز  تولد از بعد روز در نوزدان، یک MD مدل ایجاد جهت

ساعت  3 مدت به صورت و شدند خارج قفس از 13تا  10ساعت، از   از جدا ب

شت ادامه تولد از بعد 14 روز تا کار این. شدند نگهداری مادر  تا 15 روز از. دا

مادران گروه  در. شععدند بزرگ مادرشععان همراه معمول بصععورت هازاده ،21

در . یافتند آنها رشععد کنار در طبیعی بصععورت نوزادان آنها تولد، از ، بعدکنترل

 فرزندان از .(2)شدند  گرفته شیر از نوزادن تولد از بعد 21 هر دو گروه در روز

 از یکی هر در آزمایش جهت نر رت سعععر 2 مادرها، از یک هر به مربوط نر

 بصععورت نر نوزادان و شععدند انتخاب تصععادفی بصععورت( سععر 8 جمعا) هاهگرو

 .نگهداری شدند( بعد از تولد 60روز ) آزمایش زمان تا قفس، هر در تایی4

 ثبت تنفس
از سه روز قبل از انجام آزمایش ثبت  ش،یآزمامورد های حیوانات در گروه

دقیقه جهت خوگیری  30 به مدت روزانه (،59تا  57های سیگنال تنفس )روز

تنفس و کاهش اسعععترس در سعععیلندر ثبت قرار سعععیگنال با سعععیلندر ثبت 

برای انجام ثبت سیگنال تنفسی حیوانات در هر دو گروه بصورت  . فتندگرمی

ی در تمامدر پلیتیسموگرافی قرار داده شدند. منفرد و به آرامی در دورن سیلن

بدون  60در روز  تنفس پایه سیگنال ثبت هر دو گروه مورد آزمایش، حیوانات

انجام هیچگونه مداخله دارویی انجام شعععد. سعععپس در تمامی حیوانات ثبت 

، فنتانیل (14) 61( در روز mg/kg100سیگنال تنفس بدنبال تزریق کتامین )

(μg/kg100 روز )فنتانیل ترکیب آنها )دنبال تزریق ، و ثبت تنفس به(15) 65

(μg/kg100( به همراه کتامین )mg/kg100 در روز )جام  70 عد از تولد ان ب

 30های مربوط به داده بود. قهیدق 30مرحله . مدت زمان ثبت برای هر شعععد

های مربوط به ان در نرم افزار متلب با اسعععتفاده از کددقیقه ثبت تنفس حیو

آنالیز سععیگنال تنفس مورد بررسععی قرار گرفتند و پارامترها تنفسععی )از قبیل 

ها در نرم افزار آنالیز ( اسعععتخراج و سعععپس این دادهEntropyتعداد تنفس و 

 آمارای مورد تجزیه و تحلیل آماری قرار گرفتند.

 Sample entropyآناليز  روش
 تحلیل برای همکارانش و ریچمن توسععع  2000 سعععال در روت این

 معکوس تکنیک این. شععد معرفی قلب ضععربان تغییرات در نظمیبی میزان

 گیریاندازه را زمانی سری یک در مشخص طول با قطعه یک تکرار احتمال

 آن بودن بینیپیشغیرقابل درجه و نظمیبی میزان کمی طوربه و کندمی

 روت این از اسعععتفاده با دیگر، عبارت به. دهدمی نشعععان را زمانی سعععری

سبه توانمی  m طول با زمانی سری یک از مشخص قطعه یک که کرد محا

 هرچه بنابراین،. (16)شد  خواهد تکرار احتمالاً میزان چه ،r تحمل درجه و

شد، ترنزدیک صفر به Sample entropy مقدار شان با  نظم افزایش دهندهن

 Sampleبیشعععتر  مقادیر برعکس،. اسعععت سعععیگنال پیچیدگی کاهش و

entropy بود خواهد سیگنال در پیچیدگی افزایش و نظم کاهش نمایانگر. 

نالیز روت نال Entropy برآورد برای آ  در فیزیولوژیکی هایسعععیگ

یاس مانی هایمق فادهمی مختلف ز ند اسعععت  که حالی در. (17) شعععود توا

ندازه به قادر Entropy بر مبتنی سعععنتی هایالگوریتم  یک فق  گیریا

Entropy هسعععتند، اما بررسعععی فیزیولوژیکی زمانی سعععری یک از واحد 

ته تغییرات   در دیدگاهی مختلف، زمانی هایمقیاس در Entropy پیوسععع
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 و همکاران يزیرینعلیز /ی تنفس يهااز مادر بر پاسخ تيمحروم ريتأث

 

 
( در مقایسه با P < 01/0( و ++ )P < 05/0( در مقایسه با کنترل فنتانیل، + )P < 05/0و کنترل. * ) MD( مقایسه انحراف معیار سیگنال تنفس در گروه bمیانگین تعداد تنفس ) سهیمقا( a) .1 شکل

. (n=  8) باشدیم mean±SEMبصورت  جی. نتاBonferroniه و آزمون متعاقب فطردو انسیروا زیآزمون آنال( در مقایسه با ترکیب داروها در گروه کنترل، 01/0 > P)  ##.، MDحالت پایه در گروه 
.MD: Maternal Deprivation 

 

یدگی مورد نال پیچ  این در. (16)آورد می فراهم فیزیولوژیکی هایسعععیگ

عه، طال قادیر م یاس در Entropy م های عنوان به 5 تا 1 هایمق  پارامتر

MSE سبه دینامیکی پیچیدگی سنجش برای  مورد و سیگنال تنفس محا

 .گرفت قرار استفاده
 هاي تحليل آماريروش

 نیانگیصورت مو به لیتحل GraphPad Prism 8افزار ها توس  نرمادهد

شان داده م ارمعی انحراف ± س ی. براشوندین  انسیوار زیاز آنال یهاداده یبرر

اسعععتفاده  Bonferroniآماره آزمون پس( و Two-way ANOVAدوطرفه )

 .شد گرفته نظر در معنادار( >P 05/0با مقدار ) یآمار یهاشد. تفاوت

 

 هایافته
عداد تنفس در دو گروه  یانگین ت با  MDم و کنترل در شعععرای  مختلف 

در مقایسه با  MD(. تزریق فنتانیل در گروه a1یکدیگر مقایسه شد )شکل 

گروه کنترل با تضععععیف کمتر تنفس همراه بود. بطوریکه تعداد تنفس در 

(. P < 05/0بطور معنععاداری بیشعععتر از گروه کنترل بود. ) MDگروه 

در مقایسعععه با  MDگروه در بعد از تزریق فنتانیل همچنین تعداد تنفس 

 < 05/0)دهد شعرای  پایه در همین گروه بطورمعناداری افزایش نشعان می

Pهای مربوط به شععرای  پایه، (. علارغم این، مقایسععه تعداد تنفس در ثبت

( تفاوت معناداری در mixکتامین )-بعد از تزریق کتامین و ترکیب فنتانیل

 (. P > 05/0ها نشان نداد )بین گروه

یسه انحراف معیار سیگنال تنفس نشان داد که میزان انحراف معیار مقا

بطور معنادری بیشعععتر از گروه  MDها، در گروه بعد از تزریق ترکیب دارو

( P < 01/0بود ) MD( و بیشعععتر از ثبت پایه در گروه P < 01/0کنترل )

 (.b1)شکل 

 نظمی( سیگنال تنفس)به عنوان شاخصی از بی SampEnی مقایسه

کتامین  -های تنفسعععی بعد از تزریق دارو فنتانیل و ترکیب فنتانیلدر ثبت

شان داد که میزان  در گروه سه  Entropyکنترل ن سیگنال تنفس در مقای

(. در حالیکه در گروه P < 05/0با ثبت پایه افزایش معناداری داشته است )

MD ا ثبت پایه بعد از تزریق فنتانیل، کتامین و ترکیب داروها در مقایسه ب

 (. با وجود P > 05/0در همین گروه افزایش معناداری مشعععاهده نگردید )

 

 
 ( در مقایسه با ثبت پایه در گروه کنترل. P<01/0) ##( و P<05/0) #کنترل. و  MDدر دو گروه سیگنال تنفس  Entropy سهیمقا .2 شکل

( **01/0>P ،در مقایسه با گروه کنترل بعد از تزریق فنتانیل )$ (05/0>P .در مقایسه با گروه کنترل بعد از تزریق ترکیب داروها ) 

 MD: Maternal Deprivation.  .(n=  8) باشدیم انحراف معیار ±میانگین  بصورت جی. نتاBonferroniطرفه و آزمون متعاقب دو انسیروا زیآزمون آنال
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طرفه و آزمون متعاقب دو انسیروا زیآزمون آنالدر مقایسه با مقیاس مشابه در گروه کنترل.  (P<01/0( و ** )P<05/0کنترل. * )و  MDدر دو گروه سیگنال تنفس  MES سهیمقا .3شکل 

Bonferroniباشدیم انحراف معیار ±میانگین بصورت  جی. نتا (8  =n) ..MD: Maternal Deprivation MSE: Multiscale entropy 
 

بعد از تزریق فنتانیل  MDسععیگنال تنفس در گروه  Entropyاین، میزان 

شرای  بطور معناداری  سه با گروه کنترل در همین  و ترکیب داروها در مقای

 (.2( )شکل P < 05/0کمتر بود )

و کنترل با یکدیگر  MDهای ثبت پایه گروه MSEهای مقایسععه داده

(. در حالیکه بعد از a3( )شععکل P > 05/0تفاوت معناداری را نشععان نداد )

بطور  1در مقیاس  MDدر گروه  Entropyتزریق فنتانیل میزان افزایش 

ناداری کمتر از گروه کنترل بود ) کل P < 01/0مع (. همچنین b3(. )شععع

بعد از تزریق  Entropyهای در مقایسععه داده مشععابهی همدار تفاوت معنا

(. c3( )شکل P < 05/0)ها در دو گروه دیده شد کتامین در تمامی مقیاس

کاهش بی یانگر  یدگی که ب نال تنفس در گروه نظمی و پیچ  MDسعععیگ

شد. با وجود این، تفاوت معناداری بین دادهمی در ثبت بعد از  MSEهای با

مشعععاهد  MD کتامین در دو گروه کنترل و-تزیق ترکیب ترکیب فنتانیل

 (.d3( )شکل P > 05/0نشد )

 

 بحث
های سععیگنال تنفس نشععان داد که اسععترس جدایی از مادر نتایج آنالیز داده

های منجر به تغییر پاسخ سیستم عصبی به آگونیست گیرنده مو و آنتاگونیست

شود. آنالیز نتایج الگوی نشان داد گلوتاماترژیک میسیستم  NMDAگیرنده 

نات گروه  عداد تنفس حیوا یل افزایش  MDکه ت تان به تزریق فن پاسعععخ  در 

سععیگنال تنفس در  Entropyدهد. در حالیکه میزان معناداری را نشععان می

در مقایسعععه با گروه کنترل در پاسعععخ به تزریق فنتانیل و ترکیب  MDگروه 

 طور معناداری کمتری است.کتامین ب-فنتانیل

تواند تاثیرات های اویل زندگی میاند که اسععترسمطالعات نشععان داده

مه نا بازبر مل مغز و  کا تار نامطلوبی بر ت باً بر رف عاق ریزی عملکرد مغز و مت

بزرگسععالی داشععته باشععند. مراقبت مادری در دوران طفولیت نقش بسععیار 

ستم سی ان در دوره پس از تولد دارد، های مغز کودکمهمی در تکامل نرمال 

و شععامل مراقبت و محبت، و همچنین حمایت فیزیکی، عاطفی و اجتماعی 

 و اضععطراب کاهش برای مادری مراقبت افزایش. امروز تاثیر (18)باشععد می

. (19)اسععت  شععده شععناخته العمر در برابر اسععترس مادام تاب آوری بهبود

د، نقش مهمی توانتجارب نامطلوب اوایل زندگی از قبیل جدایی از مادر می

شد و  شته با شد فرد دا سایکولوژیکی در دوران ر در تکامل فیزیولوژیکی و 

و  نورواندوکرین و رفتاری عاطفی، اسعععترس هایدر پاسعععخ تغییر به منجر

 .(22-20 ،1)افزایش خطر اختلالات روانی در هر مرحله از زندگی شود 

نتایج ما نشععان داد که تزریق فنتانیل و کتامین در حیوانات سععالم باعث 

  MDشود. در حالیکه در گروهسیگنال تنفس می Entropyافزایش میزان 

سعععیگنال تنفس دیده نشعععد. پیش از این مطالعه  Entropyاین افزایش در 

دهی سیستم عصبی در حیوانات آقای مسروری و همکاران نشان داد که پاسخ

MD مطالعات (5)تواند متفاوت از حیوانات سالم باشد به برخی از داروها می .
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شود اند که تزریق حاد وریدی فنتانیل باعث تضعیف تنفس میقبل نشان داده

این تضعععیف تنفسععی وابسععته به دوز فنتایل تزریق شععده و بازه زمانی  .(23)

دقیقه بعد  5باشد. که بیشترین تضعیف تنفس ارزیابی تنفس بعد از تزریق می

. نتایج ما نشان داد که تزریق فنتانیل به حیوانات (24)شود از تزریق ظاهر می

سه با ثبت پایه در همین  سبب تغییر در تعداد تنفس در مقای در گروه کنترل 

دقیقه ثبت  30های مربوط به کل داده حیوانات نشد. از آنجاکه در این مطالعه

ضعیف  شاهد ت ست. بنابراین عدم م سته موردآناالیز قرار گرفته ا صورت پیو ب

دقایق ابتدایی بعد از تزریق، دارو منجر به تنفس احتمالا ناشععی این باشععد که 

گردد، اما پس از آن به تضعععیف تنفس مرکز تنفس و کاهش تعداد تنفس می

ها در خون در نتیجه این کاهش تهویه، بصعععورت ازدلیل تغییر در فشعععار گ

 Entropy. با این حال میزان (26 ،25)یابد جبرانی تعداد تنفس افزایش می

سیگنال تنفس افزایش یافت که احتمالا ناشی از توانمندی یک سیستم سالم 

، و تغییر در الگوی Entropyدر مواجهه با یک چالش اسعععت که با افزایش 

در سیستم  هومئوستازیتنفس بدون تغییر در تعداد تنفس سعی در برقراری 

م افزایش تعداد علارغ  MD. اما در حیوانات (27)کند اکسععیژن رسععانی می

سععیگنال تنفس در مقایسععه با گروه  Entropyتنفس در پاسععخ به فنتانیل 

 مادر از اند که محرومیتکنترل افزایش نداشعععت. مطالعات قبل نشعععان داده

به . نماید ایجاد مغز عملکرد در سععلولی و ملکولی مدت بلند تغییرات تواندمی

ل درسیستم انکفالینژیک مغز عنوان مثال که محرومیت از مادر منجر به اختلا

. علارغم این، میزان حساسیت (2)شود های مو میو کاهش بیان بیان گیرنده

حیوانات با تجربه جدایی از مادر به مرفین بصعععورت معناداری افزایش یافته 

 ،2)ها نسبت به حیوانات سالم دارند است و تمایل بیشتری به مصرف اپیوئید

گرم میلی 5. همچنین در حیوانات محرم از مادر تزریق داخل صععفاقی دوز (4

شرطی سبت به شده با مورفین طولانیبر کیلوگرم مورفین، ترجی  مکان  تر ن

ها آنها نتیجه گرفتند . بر اسععاس این این داده(28)حیوانات کنترل ایجاد کرد 

های پذیری بیشععتری نسععبت آگونیسععتکه حیوانات محروم از مادر آسععیب

. احتمالا افزایش بیشععتر تعداد تنفس در حیوانات (28 ،4 ،2)گیرنده مو دارند 

پذیری بیشععتر این تواند از آسععیبمحروم از مادر در پاسععخ به فنتانیل نیز می

 گردد.های گیرنده مو ناشی میحیوانات به آگونیست

 در گلوتاماترژیک هاینورون کاهش سععبب مادر از همچنین محرومیت

 NMDA هایگیرنده کاهش و ،(29)اوربیتال  قشععر و اینفرالیمبیک قشععر

 نتایج این .(30)شود می بالغ حیوانات در مغز قشر از نواحی و هیپوکامپ در

 شرای  در که شودمی تغییراتی سبب مادر از محرومیت که کندمی پیشنهاد

 الگوی حتی و نورونی پایه فعالیت در تغییر به منجر اسعععت ممکن طبیعی

 فعالیت شوند،می مواجهه چالش یک با حیوان که زمانی در اما نشود تنفس

یه نات از متفاوت و طبیعی غیر تغییرات دسعععتخوت تنفس الگوی پا  حیوا

شععود تا بنابراین احتمالا محرومیت از مادر سععبب می .(5)شععود می سععالم

و در مواجهه با عوامل مختلف از  (1)ها کم شععود آوری حیوان به چالشتاب

. که (4) رتر شوندپذیآسیب هاو ترکیبات از قبیل اپیوئیدقبیل برخی داورها 

سععیگنال  Entropyدر این مطالعه با افزایش تعداد تنفس و کاهش میزان 

ست.  شان داد که میزان تنفسی قابل توجیه ا سیگنال  Entropyنتایج ما ن

یابد. احتمالا کتامین افزایش می-تنفس گروه کنترل به دنبال تزریق فنتانیل

 (5, 2)های انکفالینرژیک پیشنهاد دهنده این است که تغییرات در سیستم

شود تا سیستم ناشی از محرومیت از مادر سبب می (10, 9) گلوتاماترژیکو 

در شعرای  مواجهه با چالش نباشعد. با  هومئوسعتازیتنفسعی قادر به ایجاد 

گیری پژوهش که امکان اندازه ها در اینحال به دلیل برخی محدودیتاین

های از قبیل حجم تنفس، فشعععار گازها در خون و درصعععد اشعععباع پارامتر

ها، هموگلوبین فراهم نبود. بنابراین در صععورت در دسععترس بودن این داده

 امکان تفسیر بهتری از نتایج فراهم بود. 
 

 گیرینتیجه
تا عه نشعععان داد که محروم نیا جیدر مجموع، ن در دوران  یمادر تیمطال

س تواندیم ینوزاد سخ تنف سالرا در بزر فنتانیل و کتامین داروهابه  یپا  یگ

ین ادر زمان مواجهه با تغییرات مهمی در الگوی تنفس  و باعث متأثر کند

 Entropyکاهش در  داروها شععود. که این تغییر در الگوی تنفس بصععورت

پذیری و توانایی بیانگر کاهش انعطاف احتمالا که سعععیگنال تنفس اسعععت.

  در این حیوانات است.سازگاری سیستم تنفسی 
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