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 مجله دانشگاه علوم پزشکی بابل

 911-919صفحه ، 22دوره ، 9311سال 

 تاثیر هیپرگلیسمی مزمن القا شده با استرپتوزوتوسین بر اثرات تنفسی مرفین 

 در موش های صحرایی

 

 2(PhD) عباس علیمرادیان، 9 (PhD) سعید پژوهان

 

 

 رانیاراک، اراک، ا یدانشگاه علوم پزشک دانشکده پزشکی، ،گروه فیزیولوژی-9

 رانیاراک، اراک، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یفارماکولوژگروه -2

 

 99/1/11: رشیپذ، 22/1/11اصلاح: ، 5/5/11 :دریافت

 خلاصه
که  یی. از آنجاشودیاستفاده م کیدرد نورپات نیجهت تسک نیمانند مرف یدیوئیضد درد اپ یهااست. امروزه از دارو ابتید عیعارضه شا کی کیدرد نوروپات :هدف و سابقه

  می باشد. نیمرف یمزمن بر اثرات تنفس یسمیپرگلیه ریتاث یمطالعه بررس نینشده است. هدف ا یبررس ابتیدر د نیمرف یتاکنون اثرات تنفس

به عنوان حلال  تراتیبافر س قیگروه کنترل )تزرتایی:  1چهار گروه در  یطور تصادفه ژاد ویستار بنر ن ییسر موش صحرا 32در این مطالعه تجربی  :هامواد و روش

( و گروه نیاسترپتوزوتوس قیزر)ت یسمیپرگلی(، گروه هیقبل از ثبت تنفس نیمرف قیتزر ن،یبه عنوان حلال استرپتوزوتوس تراتیبافر س قی)تزر نی(، گروه مرفنیاسترپتوزوتوس

. دیالقا گرد نیاسترپتوزوتوس mg/kg 35 یداخل صفاق قیبا تزر یسمیپرگلیشدند. ه می( تقسیقبل از ثبت تنفس نیمرف قیتزر ن،یاسترپتوزوتوس قی)تزر نیمرف -یسمیپرگلیه

 قرار گرفت. یمورد بررس لبنرم افزار مت طیدر مح زیو تعداد تنفس جهت آنال ی. سپس حجم و فواصل تنفسدیانجام گرد یسموگرافیت یدستگاه پل لهیثبت تنفس بوس

 گروه و 595/2±9/2 یسمیپرگلیتعداد تنفس )در گروه ه راتییتغ بی((، ضرp<25/2) 929±9 کنترل گروه و 13±1/3 یسمیپرگلیتعداد تنفس )در گروه ه نیانگیم ها:یافته

تنفس )در گروه  واصلف نیانگی(( و مp<25/2) 9/9±99/2 کنترل گروه و 99/9±91/2 یسمیپرگلیحجم تنفس )در گروه ه نیانگی((، مp<25/2) 25/9±20/2 کنترل

 51/9±9/2 نمرفی گروه و 2/9±95/99 نیمرف-یسمیپرگلی)در گروه ه یحجم تنفس راتییتغ بی(( بود. ضرp<25/2) 13/2±23/2 کنترل گروه و 21/9±29/2 یسمیپرگلیه

(25/2>pم ،))در گروه ه یحجم تنفس نیانگی(30/2±29/2 نمرفی گروه و 29/9±39/2 نیمرف-یسمیپرگلی (25/2>pو م ))یسمیپرگلی)در گروه ه یفواصل تنفس نیانگی-

  ( بود.p<29/2) 09/2±25/2 نمرفی گروه و 21/9±20/2 نیمرف

  شود. یم نیبه مرف یتنفس ستمیس یدهتنفس و پاسخ یالگو رییباعث تغ یسمیپرگلیمطالعه نشان داد که ه جینتا نتیجه گیری:

 .سیستم تنفس مرفین، تنفس، الگوی دیابت، های کلیدی:واژه

 مقدمه 
 تمیر دیو تعداد است، که توسط مرکز تول در حجم کینامید ندیآفر کیتنفس 

 ریتنفس تحت تاث کینامی. در حالت سلامت دشودیم جادیتنفس در ساقه مغز ا

به انواع مختلف  یمختلف جهت حفظ هموستاز و سازگار یهایها از ورودمحرک

در  یرفتار نوسان نی(. ا9و2) کندینوسان م کیولوژیزیمحدوده ف کیها در محرک

ها خارج شده و در پاسخ به محرک یعیاز محدوده طب هایماریتنفس در ب یالگو

ترل گردد خارج از کن ایسخت و بدون پاسخ و  اریبس تواندیکنترل تنفس م مستیس

 ونیلیم 995از  شیب 2295که در سال  باشد،یم عیشا یماریب کی یقند ابتید (.3)

تعداد  2292شده است در سال  ینیب شیاند و پنفر در جهان به آن مبتلا بوده

 ابت،ید یو عصب ی(. عوارض عروق9نفر برسد ) ونیلیم 592از  شیبه ب انیمبتلا

 دد. مطرح گر ایدر دن ریمرگ و م یاز علل اصل یکیبه عنوان  ابتیباعث شده تا د

 مانند  ی( و اختلالات تنفس5) کیاز درد نوروپات ییبالا وعیمطالعات ش جینتا نیهمچن

                                                           

 باشدمیعلوم پزشکی اراک  دانشگاه 3950شماره به  تحقیقاتیطرح  این مقاله حاصل. 
 پژوهان دیسعدکتر  مسئول مقاله:*

 E-mail: saeedpazhoohan@yahoo.com                                                   215-39903522. تلفن: گروه فیزیولوژی، دانشکده پزشکیدانشگاه علوم پزشکی،  ،اراکآدرس: 

 

اختلالات همراه  نی(. که ا5و0اند )گزارش کرده یابتید مارانیخواب را در ب نیآپنه ح

 امروزه(. 1) شودیفرد م یزندگ تیفیروزانه و ک یسبب کاهش عملکردها یماریبا ب

د در نیمو جهت تسک رندهیگ یها ستیمانند آگون یدیوئیضد درد اپ یداروها

شونده  جفت یهارندهیمو از نوع گ رندهی(. گ1) گرددیم زیتجو مارانیدر ب کینوروپات

 انیب یدستگاه عصب یها از قسمت یاریبس یاست که در غشا نورون یج نیبا پروتئ

سبب باز  مو رندهیبا اتصال به گ نیمرف مانندمو  رندهیگ یهاستیگونآ(. 92) شودیم

 یوننور یریپذ کیو کاهش تحر ونیزاسیپرپلاریو ه یمیپتاس یهاشدن کانال

 یها در قسمت ینیمرف یها هرندیگسترده گ انی(. با توجه به ب99و92) شودیم

بالاتر  یحنوا نیهمچن ،تنفس است تمیر دیمختلف مغز مانند ساقه مغز که مرکز تول

نقش دارند  تنفس میکه در تنظ نسولایا ،یقدام تینگولیتالاموس، قشر س نندمغز ما

اثر  یعنی نیمرف زیمرتبط با تجو ینگران نی(، سبب شده است تا مهمتر93و99)
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The Effect of Streptozotocin-Induced Chronic Hyperglycemia…; S. Pazhoohan, et al 

 

 تواندیم نیاز مرف یاثر نامطلوب ناش نی(، که ا95گردد ) جادیآن، ا یتنفس فیتضع

 .دیدود نمامح نیرا در بال از آن فادهسازد و است دیرا تشد مارانیدر ب یمشکلات تنفس

ر است و د ابتیاز د یناش عیاز عوارض شا یکی یابتید ینوروپات کهیآنجائ از

(، که منجر به اختلال در 95) دهدیرخ م یاز دستگاه عصب یمختلف یهاقسمت

 یها یماریشده و سبب بروز ب یرسان دستگاه عصب امیمختلف پ یهاستمیس

 یدیوئیاپ یها هرندیگ یدهاختلال در پاسخ نی(، همچن90و91) یکیکولوژیسا

 (.91-29) شودیم

تلال در احتمال اخ نیمو در مرکز کنترل تنفس، بنابرا رندهیگ انیبا توجه به ب

ز استفاده ا نکهیوجود دارد. به لحاظ ا زیاز مغز ن ینواح نیمو در ا رندهیعملکرد گ

تاکنون  است، و یلازم و ضرور یابتید مارانیب کیدرد نوروپات نیجهت تسک نیمرف

 نیتجویز مرف دنباله ب یتنفس یده بر پاسخ ابتیاز د یقند خون ناش شیافزا راتیتاث

اثیر ت یمطالعه بررس نیهدف از انجام ا نیبنابرا ،قرار نگرفته است یمورد بررس

 قیدنبال تزره ب یتنفس یده بر پاسخ نیمزمن القا شده با استرپتوزوتوس یسمیپرگلیه

 است. ییصحرا یدر موش ها نیمرف
 
 

 مواد و روش ها
 پس از تصویب کمیته اخلاق دانشگاه علوم پزشکی  یتجرب مطالعه نیدر ا

 سر  32از  IR.ARAKMU.REC.1398.164اراک با کد اخلاق 

گرم( استفاده شد.  912-222) یدر محدوده وزن ستارینر، نژاد و ییصحرا یموش ها

 مصوب دانشگاه  یشگاهیآزما واناتیکار با ح یاخلاق طبق پروتکل واناتیح

 ییساعت روشنا 92و  یکیساعت تار 92ثابت،  ییدما طیاراک، در شرا یعلوم پزشک

 طور به  واناتیحشدند.  یبه آب و غذا نگهدار یدسترسدر  تیو بدون محدود

بافر  قیشدند. گروه کنترل )تزر میتقس ییتا هشت یشیگروه آزما 9در  یتصادف

 تراتیبافر س قی)تزر نی(، گروه مرفSTZ) نیبه عنوان حلال استرپتوزوس تراتیس

 قی)تزر یسمیپرگلی(، گروه هیقبل از ثبت تنفس نیمرف قی، تزرSTZبه عنوان 

STZقی)تزر نیمرف -یسمیپرگلی( و گروه ه STZقبل از  نیمرف قی، تزر 

 (.یثبت تنفس

 یداریخر (STZ)استرپتوروسین از  یسمیپرگلیه جادیجهت ا :یسمیپرگلیه یالقا

 جادیا یبرا STZ ازیاستفاده شد. دوز مورد ن کایمرآ گمایشده از شرکت س

 لوتیپا یبررس کی ی( و در ط25انتخاب شد ) یبر اساس مطالعه قبل یسمیپرگلیه

حل  mg/kg 35 ،STZ یسمیپرگلیه ی. به منظور القادیگرد دییآن تا یاثر بخش

شد. چهار روز بعد  قیتزر یصورت داخل صفاقه ب mol/l 9/2 تراتیس شده در بافر

 لهیسگلوکز خون بو یریبا اندازه گ واناتیدر ح یسمیرگلیهپ ی، القاSTZ قیاز تزر

 mg/dl  222ر ازکه غلظت گلوکز خون آنها بالات ییشد. موش ها دییگلوکومتر تا

ت گلوکز با غلظ واناتیح نیهمچندر نظر گرفته شدند.  یسمیپرگلیبود به عنوان ه

 از مطالعه خارج شدند. mg/dl  352بالاتر از

 هیدر دو مرحله انجام شد. مرحله اول ثبت پا یمطالعه ثبت تنفس نیدر ا تنفس: ثبت

انجام شد. مرحله دوم  تراتیبافر س ای STZ قیو قبل از تزر شیکه در شروع آزما

 -یسمیپرگلیو ه یسمیپرگلیه یها زمان در گروه نیکه ا ش،یدوره آزما ییدر انتها

رل و کنت یها و در گروه یسمیپرگلیه جادیشدن ا یسه هفته بعد از قطع نیمرف

 نیمرف -یسمیپرگلیو ه نیمرف یها بود. در گروه هیسه هفته بعد از ثبت پا نیمرف

ه ( ب25( )ی)دوز ضد درد نیمرف mg/kg  92قبل از انجام ثبت تنفس مرحله دوم

ه س بتنف ثبت انجام شد. یبعد ثبت تنفس قهیدق 95و  قیتزر یصورت داخل صفاق

 BIODAC-R172, Trita Wavegram) یسموگرافیت یدستگاه پل لهیوس

Co., Iran)  گلاس  یاز جنس پلکس لندریس کی. دستگاه ثبت شامل دیانجام گرد

 قیطرف از طر کی( بود. هوا از L 32/9و حجم  cm  5/0، قطر cm 32)طول 

 گرید طرفو از  شد یپمپ م ندریبه داخل سل L/min 9 انیبا جر یورود کی

 شار مبدل ف کیبه  لنیات یبا استفاده از لوله پل یخروج کی قیاز طر لندریس

 وتریو در کامپ شینما یها در نرم افزار اختصاصه در دستگاه ثبت متصل بود. داد

 (.20شد ) رهیذخ

 واناتیثبت و کاهش استرس، ح لندریبا س واناتیبه منظور امکان خو گرفتن ح

 لندریدر س قهیدق 32روزانه به مدت  ،یسه روز متوال یشیآزما یها گروه یدر تمام

 قهیدق 92بود که  قهیدق 32 وانیهر ح ی. مدت زمان ثبت براگرفتندثبت تنفس قرار 

ثبت تنفس جهت  قهیدق 22و  لندریداخل س طیبا شرا وانیزمان جهت خو گرفتن ح

 .شدیرا شامل م زیآنال

  زیآنال ثبت شده جهت انجام یتنفس گنالیس قهیدق ستیب تنفس: یالگو زیآنال

 و  یتنفس، حجم تنفس نی. نحوه محاسبه فواصل بدیتنفس استفاده گرد یالگو

 ه بود که ابتدا قل یاگونهه نرم افزار متلب ب طیدر مح زیتعداد تنفس جهت آنال

 راتییغت یبررس ظور. سپس به منشودیم یو علامت گذار ییشناسا یامواج تنفس

  راتییتغ بیضر ،ینظم یب ،یفرکتال یمانند همبستگ ییهاپارامتر تنفس یالگو

 یرسبر یقرار گرفتند. برا یابیتنفس مورد ارز نیحجم و فواصل ب نیانگیو م

 Detrended fluctuation analysisاز روش  یفرکتال یهمبستگ

(DFA) یهااسیدر مق ،ینزما یسر کی یفرکتال یاستفاده شد،که همبستگ 

  یهااسیدر مق راتییتغ زانیروش م نیدر ا .دهدیمختلف را نشان م یزمان

ور که مح یتمینمودار لگار یبر رو یصورت خطه مختلف محاسبه شده و ب یزمان

  است راتییتغ انسیوار تمیآن لگار یو محور عمود اسیمق تمیآن لگار یافق

 ت اس یفرکتال یزان همبستگیاز م ینیخط تخم نیا بی. ششودینشان داده م

  یتالفرک یباشد حداکثر همبستگ کیخط برابر با  بیاگر ش کهیطوره (، ب21)

از روش  یزمان یهایدر سر ینظم یب زانیمحاسبه م ی. برادهدیرا نشان م

(sampEn) sample entropy  وCross SampEn  استفاده شد 

  تنفس یالگو رد ینظمینشان دهنده کاهش ب ،محاسبه شده کمتر ریکه مقاد

 (.21است )

 Graph یها با استفاده از نرم افزار آمارداده لیو تحل هیتجز :یآمار یهاآزمون

pad prism 6 دند. داده ش شینما نیانگمی از خطا±نیانگیصورت مه و ب لیتحل

 نیس بتنفس و تعداد تنف نیفواصل ب ،یحجم تنفس راتییتغ یها داده یبررس یبرا

( و از پس One-Way ANOVAطرفه ) کی انسیوار لیها از روش تحل گروه

 یبررس یاختلاف استفاده شد. برا یدارا یها گروه نییتع یبرا یآزمون توک

 و استفاده شد Unpaired t-testsغلظت گلوکز خون از آزمون  یهاداده

25/2>p  در نظر گرفته شد.معنی دار 

 

 

 اهیافته
 نیانگیم ریمقاد نیها نشان داد که بگروه نیب یحجم تنفس راتییتغ یبررس

( 9/9±99/2) کنترل گروه و( 99/9±91/2) یسمیپرگلیحجم تنفس گروه ه

(25/2>p و )DFA کنترل گروه و( 95/9±23/2) یسمیپرگلیگروه ه یحجم تنفس 
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912                                                                                                                                                                                 9311سال  /22شگاه علوم پزشکی بابل/ دوره مجله دان 

 و همکاران پژوهانسعید  ؛...نیمزمن القا شده با استرپتوزوتوس یسمیپرگلیه ریتاث

 

(25/2±11/2( )25/2>pاختلاف معن ) جینتا نی. همچنداشتدار وجود ی  

( 29/9±39/2) نیمرف-یسمیپرگلیگروه ه یحجم تنفس نیانگیم نینشان دادند که ب

  یحجم تنفس راتییتغ بی( و ضرp<25/2( )30/2±29/2) نمرفی گروه و

( p<25/2( )51/9±9/2) نمرفی گروه و( 99/9±95/2) نیمرف-یسمیپرگلیگروه ه

 تنفس  نیفواصل ب راتییتغ یبررس (.9)نمودار  داشتدار وجود ی اختلاف معن

  و( 21/9±29/2) یسمیپرگلیگروه ه یفواصل تنفس نیانگیم نینشان داد ب

در گروه  یفواصل تنفس DFA( و p<25/2( )13/2±23/2) کنترل گروه

( اختلاف p<29/2( )19/2±22/2) کنترل گروه و( 99/9±22/2) یسمیپرگلیه

 نیانگیم نیب یداری اختلاف معن جینتا لیه و تحلیتجز نیدار وجود دارد. همچن یمعن

 نمرفی گروه و( 21/9±39/2) نیمرف-یسمیپرگلیگروه ه یفواصل تنفس

(29/2±09/2( )25/2>pرا نشان داد. در بررس )ها تعداد تنفس راتییتغ ی 

  و( 13±1/3) یسمیپرگلیتعداد تنفس گروه ه نیانگیم نیب یداری اختلاف معن

 یسمیپرگلیه تعداد تنفس گروه راتییتغ بی( و ضرp<25/2( )929±9) کنترل گروه

 ( مشاهده شد p<25/2( )25/9±20/2) کنترل گروه و( 9/2±595/2)

گروه  نیب یداری گلوکز تفاوت معن ییغلظت پلاسما سهیمقا جینتا (.2)نمودار 

، mg/dl 213±93 ،mg/dl 932±5)به ترتیب را نشان داد  و کنترل یسمیپرگلیه

229/2>p.) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

یشیآزما یهادر گروه یحجم تنفس راتییتغ سهی. مقا9نمودار 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 های آزمایشیمقایسه تغییرات فواصل بین تنفس و تعداد تنفس در گروه .2نمودار 

Detrended fluctuation analysis 
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 یریگ جهینت و بحث
 رییباعث تغ STZمزمن القا شده با  یسمیپرگلیمطالعه نشان داد که ه جینتا

 بیو ضر نیانگیبا کاهش م یتنفس یدر الگو رییتغ نیشود، ا یتنفس م یالگو

 یفرکتال یو کاهش همبستگ نیانگیم شیبا افزا نیتعداد تنفس و همچن راتییتغ

 واناتینشان داد که در ح جیتنفس همراه بود. به علاوه نتا نیحجم و فواصل ب

متر با کاهش ک نیاست که ا افتهیکاهش  نیمرف یاثرات تنفس ،یسمیپرگلیه

حجم  راتییتغ بیکمتر ضر شیتنفس ها و افزا نیحجم تنفس و فواصل ب نیانگیم

 .دیتنفس مشخص گرد

 یالگو رییطور مزمن سبب تغه قند خون ب شیمطالعه نشان داد که افزا جینتا

ه گزارش شده است ک یشود. در مطالعات قبل یم یداریدر حالت ب واناتیح یتنفس

(. 5و32متفاوت هستند ) یابتیبه محرک ها مختلف در افراد د یا هیتهو یپاسخ ها

(. 0است ) متفاوت یعیطب فرادبا ا یابتیخواب افراد د نیدر ح یستنف یالگو نیهمچن

 نیده است بنشان دا یعیطب طیدر شرا یابتید مارانیدر ب یتنفس یها یابیارز جهینت

وجود ندارد  یداری معن یتفاوت یابتید ریو غ یابتیافراد د نیب یا قهیدق هیحجم تهو

 یابتیو ورزش، افراد د یپرکاپنیه ،یپوکسیمانند ه یی(، اما در پاسخ به محرک ها5)

در  ریی(. تغ5و32دهند ) ینشان م یعینسبت به افراد طب یمتفاوت یتنفس یها خپاس

 ای نیاز مقاومت به انسول یناش تواندیم یابتیخواب افراد د نیتنفس در ح یالگو

 (.39) مزمن باشد یسمیپرگلیه

مزمن سبب  یسمیپرگلیو همکارانش نشان داد که ه Malone مطالعه جینتا

 یزدر فشار اسم رییکه با تغ شودیها م در درون نورون یباتیغلظت ترک شیافزا

 یسمیپرگلیه نی(. همچن32) گرددیها منورون یتیو دندر یساختار نورون رییباعث تغ

ها در سلول ویداتیاسترس اکس ی( و القا33) یهارندهیگ انیدر ب رییتواند سبب تغ یم

 ها شوند. ممکن ها و نورونسلول تیدر فعال رییمنجر به تغ توادی(، که م39شود )

مرتبط با مرکز کنترل تنفس  یهاو سلول یها در نورون یمشابه یهااست رخداد

رکز ها م نورون یعیطب ریغ یدهرخ دهد که سبب پاسخ یسمیپرگلیه جهیدر نت

 مارانیب نیدر ا یعیطب ریتنفس غ یمختلف و بروز الگو یکنترل تنفس به محرک ها

  .(5و32شود )

  یگوال رییسالم سبب تغ واناتیدر ح نیمرف قیما نشان داد که تزر جینتا

سبب  نیمطالعات قبل، که نشان داده اند مرف جیبا نتا نی. اشودیم واناتیتنفس در ح

  جینتا نی(. همچن35و35دارد ) یهمخوان ،شود ینظم شدن تنفس م یآهسته و ب

 واناتیدر ح نیمرف قیتزرتنفس در پاسخ به  کینامید راتییتغما نشان داد که 

 اند که مطالعات قبل نشان داده جیسالم است. نتا واناتیکمتر از ح یسمیپرگلیه

 ابتید یوانیح یها در انسان و مدل نیمرف یباعث کاهش اثرات ضد درد ابتید

 (. 91و22و23و29) شودیم

ام دادند مشخص شد که اثرات و همکارانش انج Simonکه  یادر مطالعه

است.  تهافیکنترل کاهش  واناتینسبت به ح یابتید یها در موش نیمرف یضد درد

ت در از تفاو یناش نیبه مرف یده در پاسخ رییتغ نیعلت اکه آنها گزارش کردند 

(. 91) تسین یابتید واناتیدر ح نیحذف مرف ایدر مغز و  نیغلظت مرف ع،یجذب، توز

در  نیبه مرف یدهکه، پاسخ دادندو همکارانش نشان  Hajializadeh نیهمچن

 ،دیردگ قیتزر واناتیح نیا یبه داخل بطن مغز نیمرف کهیزمان یابتید واناتیح

 انیلگو بدر ا رییو تغ ینیمو مرف رندهیگ تیحساس زانیاست. کاهش م افتهیکاهش 

در  نیبه مرف یده در پاسخ رییتغ یعلل احتمال ،یهارندهیمانند گ یسلول یاجزا

 (.33مطرح شده است ) یابتید واناتیح

 یثر بر اجزابا ا یسمیپرگلیمطالعات ذکر شده در بالا، احتمالا ه جیبا توجه به نتا

(. از 33) شودیم نیآنها به مرف یده در پاسخ رییمنجر به تغ یعصب یها یسلول

 نکهیاحتمال ا است یعصب ستمیاز س یبخش زیکنترل تنفس ن ستمیکه س ییآنجا

 یدیوئیاپ ستمیس بر یمشابه راتیتاث زین یعصب ستمیاز س بخش نیدر ا یسمیپرگلیه

به  ینفست یتنفس و پاسخ ده کینامیدر د رییگذاشته باشد وجود دارد، که سبب تغ

 .شودیم نیمرف

 
 

 ر و تشکر یتقد
 اراک تشکر و یدانشگاه علوم پزشک یو همکار یمال تیحما از بدینوسیله

 شود. یم یقدردان
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ABSTRACT 

BACKGROUND AND OBJECTIVE: Neuropathic pain is a common complication of diabetes. Today opioid 

analgesics such as morphine, use for the management of neuropathic pain. Since the respiratory effects of morphine have 

not been studied in diabetes, the aim of this study was to investigate the effect of chronic hyperglycemia on the effects 

of morphine on respiration. 

METHODS: 32 Male Wister rats were randomly allocated into control group (injection of citrate buffer as streptozotocin 

solvent), morphine group (injection of citrate buffer as STZ solvent and injection of morphine before respiratory 

recording) group, hyperglycemia group (STZ injection), and hyperglycemia-morphine group (STZ injection and 

morphine injection before respiratory recording). Hyperglycemia was induced by injecting streptozotocin (35 mg/kg, 

i.p.). Respiration was recorded by plethysmography after which respiratory volume, inter-breath interval, and respiratory 

rate were quantified using MATLAB. 

FINDINGS: Mean of respiratory rate (in the hyperglycemia was 83±3.9 and control was 101±4 (p<0.05)), coefficient of 

variation of respiratory rates (in the hyperglycemia was 0.615±0.1 and control was 1.05±0.07 (p<0.05)), mean of 

respiratory volume (in the hyperglycemia was 1.44±0.19 and was control 1.1±0.11 (p<0.05)), and mean of inter-breath 

interval (in the hyperglycemia was 1.28±0.01 and control was 0.93±0.03 (p<0.05)). coefficient of variation of respiratory 

volumes (in the hyperglycemia-morphine was 1.14±0.16 and was morphine was 1.68±0.1 (p<0.05)), mean of respiratory 

rate (in the hyperglycemia-morphine was 1.24±0.34 and morphine was 0.37±0.04 (p<0.05)), and mean of inter-breath 

interval (in the hyperglycemia-morphine was 1.09±0.07 and morphine was 0.74±0.05 (p<0.01)). 

CONCLUSION: Our results show that chronic hyperglycemic changed breathing pattern and respiratory response to 

morphine.  

KEY WORDS: Diabetes, Breathing Pattern, Morphine, Respiratory System. 
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