
 

  

  .رانيا اصفهان، اصفهان، يپزشك علوم دانشگاه ،ييدارو علوم و يداروساز ي دانشكدهي تحقيقات دانشجويي،  كميته ،دانشجوي دكتراي داروسازي 1
   .رانيا اصفهان، اصفهان، يپزشك علوم دانشگاه ،ينيبال هاي توكسيكولوژي مركز پژوهش دانشيار، 2
   .رانيا اصفهان، اصفهان، يپزشك معلو دانشگاه ،يپزشك ي دانشكده ،جراحي قلب و عروق گروه استاديار، 3
  .رانيا اصفهان، اصفهان، يپزشك معلو دانشگاه ،يپزشك ي دانشكده ،هاي قلب و عروق بيماري گروه دانشيار، .4
  .واحد نجف آباد، اصفهان، ايران پزشكي، دانشگاه آزاد اسلامي ي دانشيار، گروه آمار و اپيدميولوژي، دانشكده 5
 .رانيا اصفهان، اصفهان، يپزشك علوم دانشگاه ،ييدارو علوم و يداروساز ي دانشكده ،ييدارو يولوژوتكنيب گروهدانشيار،  6

    Email: h_sadeghi@pharm.mui.ac.ir  يصادق محمد ريم ديحم دكتر :مسؤول ي نويسنده
  

   1390هفته چهارم آذر  /160 شماره / 29 سال – اصفهان پزشكي دانشكده مجله  1750

   مقاله پژوهشي  مجله دانشكده پزشكي اصفهان
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   سميمورف يپل با كرونر عروق ساپ يبا يجراح عمل از پس مشكلات ارتباط
  يرانيا مارانيب در 6 نينترلوكيا ژن

  
   ،4يشمها  محمددكتر  ،3يصادق محمد ريم محسن دكتر ،2ييسبزقبا محمد يعل ريم دكتر ،1يقائم اسمني

  6يصادق محمد ريم ديحم دكتر ،5يمانيسل بهرام دكتر
  
  

  خلاصه
 جراحي عمل از پس مشكلات بروز در رگذاريتأث عوامل از يكي تواند مي يالتهاب مهم نيتوكايسا كي عنوان به )IL6( 6 اينترلوكين ژن سميمورف يپل :مقدمه

 بروز با IL6 174 G>C ژن سميمورف يپل يبررس هدف با مطالعه نيا .باشد )CABG يا Coronary artery bypass graft( كرونر عروق پاس باي
  .گرفت انجام CABG تحت مارانيب در عمل از پس تمشكلا

 CABG انجام جهت اصفهان ينايس مارستانيب به كننده مراجعه يقلب مارانيب ي هيكل از تام خون ي نمونه ،شاهدي -مورد ي مطالعه نيا در :ها روش
 گروه دو در )NPOC( مشكلات نيا فاقد ماريب 48 و )POC يا Postoperative complication( عمل از پس مشكلات يدارا بيمار 50 .شد هيته

 بخش در ماندن رمان مدت عمل، از بعد يزير خون زانيم جنس، سن، چون ياطلاعات .مورد مطالعه قرار گرفتنده، سازي شد از نظر سن و جنس همسان
 آناليز .شد يآور جمع مارانيب يبرا عمل از دبع نوتروپيا زمان مدت و ونيلاسيونت زمان مدت ،)ICU يا Intensive care unit( ويژه هاي مراقبت
 .شد انجام 2χ و Student-t يآمار يها آزمون از استفاده با ها داده آماري

 GC و GG پيژنوت دو اختلاف يول ،)P = 126/0( شتندا وجود CABG از پس مشكلات و IL6 ژن سميمورف يپل نيب يدار يمعن ارتباط :ها يافته
 .محاسبه شد = GC 035/0 Pو براي ژنوتيپ  = GG 05/0 Pبراي ژنوتيپ  .بود دار معني دشاه و مورد گروه دو نيب

 در شده مشاهده تفاوت علت .باشد عمل از پس مشكلات و التهاب عوامل از يكي تواند مي GG پيژنوت آمده دست به نتايج به توجه با :گيري نتيجه
  .باشد بوده )يرانيا نژاد( ما ي مطالعه مورد نژاد اي و نمونه كمبود علت به است مكنم مرتبط، مطالعات ريسا با سهيمقا در ها بخش از يبرخ

  .پس عروق كرونر ، مشكلات پس از جراحي، عمل جراحي باي6اينترلوكين مورفيسم، ژن  پلي :كليدي واژگان
  

 
  مقدمه

 Coronary artery diseases( كرونـر  شريان يها يماريب
 يقلب ـ يهـا  يمـار يب كالاش ـ نيتر مهم ازجمله )CAD يا
 بـه  رسـان  خـون  يهـا  انيشـر  انسداد سبب كه باشند مي
 پـلاك  ليتشك و آترواسكلروز .گردند يم قلب ي چهيماه

  .)1- 2( دنباش يم انسداد نيا ي عمده علل از
 يـا  CABG( كرونـر  عـروق  پـاس  باي جراحي عمل

Coronary artery bypass graft( ياه ـ يازجراح ـ يكي 
 اسـت  ممكـن  مـار يب ،عمـل  نيا از پس .است يقلب مهم
 ـ( يع ـيرطبيغ يزي ـر خـون  چون يمشكلات دچار  از شيب
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 ـ يتنفس ـ تي ـحما به نياز ،)3- 4( )ليتر ميلي 500  از شيب
 ـ( طبيعي حد  يهـا  تمـي يآر ،)3 ،5( )سـاعت  12 از شيب
 ويژه هاي مراقبت بخش در يطولان توقف ،)3 ،6( يبطن

)Intensive care unit ــا ــ( )ICU ي  و )روز 2 از شيب
 .)3( شــود عمــل از بعــد التهابــات و عفونــت نيهمچنــ
 مشـكلات  ني ـا جـاد يا در تاس ممكن يگوناگون عوامل
 ي سـابقه  ،)a )7 نيپوپروتئيل يبالا مقدار كه باشند ريدرگ
 سميمورف يپل و )8- 9( ابتيد به ابتلا ،يقلب ي سكته يقبل

  .)3( هستند جمله آن از يالتهاب عوامل

 ،ردينپـذ  انيپا تيموفق با يجراح نيا كه يصورت در
 ادي ـز احتمال به و گردد يالتهاب ميعلا دچار تواند مي فرد
 .دهـد  مـي  رخ يالتهـاب  يهـا  نيتوكايسـا  زاني ـم در رييتغ

 نكـروز  عامل و )IL6( 6 اينترلوكين ،)IL1( 1 ناينترلوكي
 )TNF-α يـا  Tumor necrotizing factor-α( آلفـا  بافتي
 مشـكلات  در توانند مي كه هستند يالتهاب يها نيتوكايسا

ــ ــه از يقلب ــعلا جمل ــكل مي ــس يزا مش  CABG از پ
   .باشند رگذاريتأث

 باشـد  مـي  IL6 ،هـا  نيتوكايسا نيا نيتر مهم جمله از
)3 -2(. IL6 هـاي  سلول توسط T يبـرا  ماكروفاژهـا  و 

 يبـافت  يهـا  بيآس و تروما برابر در يمنيا پاسخ كيتحر
 مقاومـت  يبـرا  نيتوكايسـا  نيا نيهمچن .شود مي ترشح
 اي ـنومون استرپتوكوك مانند يخارج يها پاتوژن به نسبت

)Streptococcus pneumonia( ني ـا كـه  گردد مي ترشح 
 ترشـح  .باشد يم تيكارديرپ عوامل از يكي خود يباكتر

 عوامـل  اثـر  در كـه  ييهـا  بيآس دنبال به نيتوكايسا نيا
 وارد قلـب  بافـت  بـه  هـا  عفونـت  و ها يجراح ،يخارج
 ي رابطـه  توانـد  مي خود نيا كه ابدي مي شيافزا ،شود مي
  .)10- 11( دهد نشان را CAD با آن

 تواند مي هم IL6 كيولوژيزيپاتوف و كيولوژيزيف اثر
 نيا كه باشد، آن كاهش هم و التهاب شيافزا جهت در

 .باشـد  مـي  كيستميس هم و يموضع صورت به هم اثر
 TNF-α يرو آن يمهار اثر توسط IL6 التهاب ضد اثر
ــ ،IL1 و  IL10 و IL1ra كـــردن فعـــال بـــا نيهمچنـ

 و ري ـتكث باعـث  نيتوكايسـا  ني ـا .شود مي يگر واسطه
 فـاز  پاسـخ  در و گـردد  مي T و B يها تيفوسنل زيتما
 پروتئين بر اثر شامل پاسخ اين .باشد مي مؤثر يكبد حاد

ــنش ــا C )C-reactive protein واك  PAI-1 و )CRP ي
)Plasminogen activator inhibitor-1( محصـولات  و 
 كـه  نيتوكايسـا  نيا رسد مي نظر به .است آن ينوژنيبريف
 ارتبـاط  شود، مي ترشح يعروق صاف يها چهيماه سطتو

 .باشد داشته يعروق - يقلب يالتهاب يها يماريب با يميمستق
IL6 كي ـتحر را يعروق ـ ي وارهيد تيلكوس و ومياندوتل 
 صـاف  يهـا  چـه يماه ري ـتكث موجـب  نيهمچن ـ .كنـد  مي
 رشـد  موجب اعمال نيا ي همه .شود مي عروق ي وارهيد

  .)10- 12( شود مي آترواسكلروز در يداريناپا و پلاك
 بـوده  يالتهـاب  نيتوكايسا كي IL6 كه نيا به توجه با
 كـه  آن كيولوژيزيف اثرات به تيعنا با نيهمچن و است
 ارتبـاط  يبررس ـ كـه  رسـد  مـي  نظـر  بـه  ذكرشد، بالا در

 مشـكلات  بـروز  بـا  طهواس نيا ي كننده كد يها پيژنوت
 ـ CABG دنبـال  بـه  كـه  يا هيثانو  جهـت  دي ـآ مـي  شيپ
  .باشد توجه قابل ها آن ينيب شيپ

 مطالعـات  CABG و IL6 سـم يمورف يپل ـ با رابطه رد
ــدود ــام يمح ــده انج ــت ش ــاران و Sanders .اس  همك

 مقـدار  شيوافزا CABG از پس مشكلات انيم يارتباط
IL6 ـ ،اند داده نشان را   ـ يق ـيقد ارتبـاط  بـه  يول  ني ـا نيب

 در ،)3( افتنـد ين دسـت  ژن نيا سميمورف يپل و مشكلات
 نيــا ي رابطــه بــه همكــاران و Podgoreanu كــه يحــال
 CABG از بعـد  ديشد يا چهيماه نكروز و سميمورف يپل
 نيــا ديشــا كــه دنديرســ جــهينت نيــا بــه و بردنــد يپــ
 قلـب  يجراح ـ لعم از قبل يبرا يشاخص سميمورف يپل
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 يبـرا  دي ـجد ياسـتراتژ  كي ـ و بـالا  خطر با افراد يبرا
  .)9( باشد قلب از محافظت
 تفـاوت  و فـوق  شده اشاره موارد به توجه با نيبنابرا

 تيمحـدود  علـت  به نيهمچن و آمده دست هب جينتا در
 يناش ـ ري ـم و مرگ يبالا زانيم و نهيزم نيا در مطالعات

ــكلات از ــس مشـ ــش و CABG از پـ ــال نقـ  ياحتمـ
 تـا  ميگـرفت  ميتصم ،IL6 صخصو به يالتهاب يها واسطه
ــروز احتمــال ارتبــاط ــا را عمــل از پــس مشــكلات ب  ب
 IL6 ي كننـده  كد ژن نظر از مارانيب يپيژنوت يها تفاوت
   .ميينما يبررس
  
  ها روش

 از تـام  خـون  ي نمونـه  شـاهدي  - مورد ي مطالعه نيا در
 در نايس ـ مارسـتان يب به كننده مراجعه يقلب مارانيب ي هيكل

 1389 مـاه  مهـر  از ،CABG نجـام ا جهـت  اصفهان شهر
 50 گروه دو از ها نمونه .شد هيته ،1390 ماه خرداد تيلغا
ــاريب ــكلات يدارا مـ ــل از پـــس مشـ ــا POC( عمـ  يـ

Postoperative complication( نيــا فاقــد مــاريب 48 و 
 بـراي  مـاران يب ي هيكل از .گرفته شد )NPOC( مشكلات
 بـه  همطالع ـ نيا .شد اخذ نامه تيرضا مطالعه در شركت

 دانشـگاه  يانسـان  يهـا  پژوهش در اخلاق ي تهيكم دأييت
  .ديرس اصفهان يپزشك علوم

 يمرخص ـ زمان تا روزانه يجراح از پس يها يبررس
 CABG از پـس  عـوارض  ثبت يبرا مارستانيب از ماريب

 مشكلات نيا .گرفت انجام POC گروه ييشناسا جهت
 ،)رت ـيل يليم 500 از شتريب( عمل از بعد يزير خون شامل
 Inotropic تيــحما ســاعت، 12 از شــتريب ونيلاســيونت
 ICU در مانـدن  مدت شدن يطولان ساعت، 24 از شتريب
ــتريب( ــا ،)روز 2 از شـ ــكل يينارسـ ــن و يويـ ــه ازيـ  بـ

 يتنفس يها زخم و جراحت( ها عفونت ون،يلتراسيهموف
 تـب  دارند، ها كيوتيب يآنت با درمان به ازين كه )يادرار و

 ك،ي ـنورولوژ صينقا ،)گراد يسانت ي درجه 38 از شتريب(
 يدرمان ي مداخله به ازين كه كولاريونتر يها تميير سيد

 دارنـد،  شـوك  و تمـي يآر يآنت يداروها از استفاده شامل
 يگرفتگــ درصــد شــامل يوگرافيــآنژ اطلاعــات .نــدبود

 اي ـ فـرد  در ابـت يد بـه  ابتلا ي سابقه ،جنس سن، عروق،
 و يستوليس خون فشار دو، و كي ي درجه شاوندانيخو
 عمـل  از بعـد  مـرگ  بـروز  دن،يكش ـ گاريس ـ ،ياستوليد

 يآور جمـع  مـاران يب ي هي ـكل يبـرا  وزن و قد و يجراح
 ـ كـه  باشـد  مي ذكر به لازم .شد  بـودن  معمـول  لي ـدل هب
 از پـس  )AF يا Atrial fibrilation[ ها زيدهل لاسونيبريف

 ي  عارضـه  عنوان هب عارضه نيا ])13( يقلب يها يجراح
  .نشد گرفته نظر در عمل از پس

 يري ـگ نمونه يها لوله در مارانيب تام خون تريل يليم 3
 )اسـتات  تترا نيآم يد لنيات( EDTA يحاو مخصوص

ــهير ــا و خت ــان ت ــا زم ــفر در شيآزم  ي درجــه - 20 زري
  .شد ينگهدار گراد يسانت

مه اخذ نا از كليه بيماران به صورت آگاهانه رضايت
 ي يـد كميتـه  أيروش انجام كـار ايـن مطالعـه بـه ت    . شد

هاي انساني دانشگاه علـوم پزشـكي    اخلاق در پژوهش
  .اصفهان رسيد

 از تيلكوســ يهــا ســلول از DNA اســتخراج يبــرا
 )آلمـان ( Roche شـركت  از كه ،DNA ياستخراج تيك
 مـورد  ليوسـا  تمـام  ابتدا .ديگرد استفاده بود، شده هيته
ــن ــامل ازي ــر ش ــمپلر س ــا س ــ يه ــا راك زرد، و يآب  ،ه
 لياستر اتوكلاو در ليتر ميلي 5/1 و 5/0 يها وبيكروتيم

 ي نمونـه  .شدند ينگهدار فور در استفاده زمان تا و شده
 دمـاي  در تـا  شـد  آورده بيـرون  ،بود فريزر در كه خوني

  .شود ذوب آرامي به آزمايشگاه
 بـه  آبـي  سـمپلر  بـا  آرامي به خون از ميكروليتر 200

 200 آن به و شد داده انتقال ليتري ميلي 5/1 تيوب اخلد
 ميكروليتـر  40 و )Green cap( بـافر  بايندينگ ميكروليتر
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 و شـد  مخلـوط  خـوبي  به سمپلر با و اضافه K پروتئيناز
 گـراد  سـانتي  ي درجـه  72 دمـاي  در دقيقـه  10 مدت به

 K پروتئينـاز  تخريب، از جلوگيري جهت( گرديد انكوبه
 10 پايـان  از پس ).شد نگهداري يخ روي هاستفاد از قبل

 ميكروليتـر  100 قبل ي مرحله از حاصل مخلوط به دقيقه
 ايـن  در .شـد  مخلـوط  خـوبي  به و اضافه ايزوپروپانول

 بـه  سمپلر توسط قبل ي مرحله از حاصل مخلوط مرحله
 مدت به و منتقل High pur filter-collection tube يك

 قـرار  دقيقـه  در دور 8000 دور با سانتريفيوژ در دقيقه 1
ــد داده ــر .ش ــك در را فيلت ــد Collection tube ي  جدي

 تخليـه  ضايعات در قبلي Collection tube مواد ،گذاشته
 ي كننــده مهــار بــافر ميكروليتــر 500 فيلتــر بــه .گرديــد

)Inhibitor buffer( Black cap 1 مــدت بــه و اضــافه 
 قـرار  هدقيق ـ در دور 8000 دور بـا  سـانتريفيوژ  در دقيقه
 يـك  در فيلتـر  و تعـويض  فيلتـر  ميكروتيـوب  .شد داده

 ميكروليتر 500 آن به و شد داده قرار جديد ميكروتيوب
 اضـافه  Wash buffer( Blue cap( ي دهنده شوتشس بافر
 دور 8000 دور بـا  سانتريفيوژ در دقيقه 1 مدت به ،كرده
 .گرديـد  تكـرار  بار 2 مرحله اين .شد داده قرار دقيقه در

 در را فيلتـــر شستشـــو، ي مرحلـــه دو پايـــان از پـــس
Collection tube بـا  ثانيـه  10 مـدت  به ،گذاشته جديد 

 در دور 1300( شـد  سـانتريفيوژ  دستگاه سرعت حداكثر
 در ،كـرده  خـارج  Collection tube از را فيلتـر  ).دقيقـه 
 50 آن بـه  ،داده قـرار  ليتري ميلي 5/1 ميكروتيوپ داخل

 دقيقه 1 مدت به ،كرده اضافه Elution buffer ميكروليتر
 .شـد  داده قرار دقيقه در دور 8000 دور با سانتريفيوژ در

Elution buffer  ـ در آن از پـيش   ي درجـه  70 مـاري  نب
 گراد سانتي ي درجه 70 دماي به و گرفته قرار گراد سانتي
 انجـام  فيلتر روي بر بار 3 براي را عمل اين .بود رسيده
 ي درجه 70( داغ بافر اين از ترميكرولي 50 بار هر ،داده

 ســانتريفيوژ از پــس .شــد ريختــه آن روي )ســانتيگراد

 در محلـول  صـورت  بـه  شـده  اسـتخراج  DNA ،كردن
Elusion buffer 5 اســتخراج، از پــس .آمــد دســت بــه 

 در آگـارز  درصـد  8/0 ژل در محلـول  ايـن  از ميكروليتر
 برومايــد اتيــديوم توســط و كاشــته الكتروفــورز تانــك

 DNA اســتخراج انجـام  صـحت  از تــا گرديـد   مشـاهده 
 .شود حاصل اطمينان

   PCR واكنش در رفته ركا به پرايمر
)Polymerase chain reaction( مقالات بررسي از پس 

 تكثير ي قطعه طول .شد داده سفارش )2 ،14( معتبر
 ي قطعه 2 املش و بود bp 198 پرايمر اين توسط شده

Forward و Reverse شامل جلوبرنده پرايمر .دبو   
5'-TGACTTCAGCTTTACTCTTTGT-3' و 

   شاملنيز  معكوس مريپراهمچنين 
5'-CTGATTGGAAACCTTATTAAG-3' بود.  

 شـده  استخراج يژنوم DNA ميكروليتر 2 از استفاده با
 آب ميكروليتـر  16 شـامل  PCR انجـام  جهت لازم مواد و

 ميكروليتـر  PCR )× 10(، 8/2 بـافر  ميكروليتـر  5/2 مقطر،
 ،d NTP ميكروليتـر  5/0 ،)ميكرومـول  25( دي ـكلرا ميزيمن
ــر 5/0 ــر forward، 5/0 پرايمــر ميكروليت  مــريپرا ميكروليت

reverse ميآنز ميكروليتر 2/0 و DNA polymerase Taq 
 هي ـته لهستان fermentas شركت از مواد نيا يهمگ كه(

ــده ــد ش ــنش )بودن ــام PCR واك ــد انج ــه .ش    ي مرحل
Initial denaturation  94 يدمـا  در قـه يدق 5 مـدت  بـه 

 ي مرحلـه  30 سـپس  .گرفـت  انجـام  گراد سانتي ي درجه
   :شد انجام بيترت نيا به يتكرار

 94 در دقيقــه 1 مــدت بــه Denaturation ي مرحلــه
 2 مـدت  بـه  Annealing ي مرحلـه  گراد، سانتي ي درجه
 Extention ي مرحلـه  و گراد نتيسا ي درجه 50 در دقيقه

 .انجـام شـد   گراد سانتي ي درجه 72 در دقيقه 3 مدت به
 در دقيقـه  5 مدت به Final extention ي مرحله انتها در

  .)15( گرديد انجام گراد سانتي ي درجه 72 دماي
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 در PCR محصـول  ازتـر  ميكرولي 5 استخراج، از پس
 و شـد  كاشته الكتروفورز تانك در آگارز درصد 8/0 ژل

  .گرديد مشاهده برومايد يديومات توسط
 بر SfaNI آنزيم توسط DNA digestion انجام براي
 )لهسـتان ( Fermentas شـركت  يشـنهاد يپ روش اساس

 18 با را PCR محصول از ميكروليتري 10 وبيت كي در
 بــافر ميكروليتــر 2 ،نوكئــاز ميآنــز فاقــد آب ميكروليتــر

)×10( Tango ــا 1 و ــر 2 تـ ــز ميكروليتـ  SfaNI ميآنـ
)LweI( لوله سپس ،دهرك مخلوط پتيپ توسط يخوب به 
 1 مـدت  به گراد يسانت ي درجه 37 يدما در يمار بن در
 ي مشـاهده  يبرا تينها در و ديگرد انكوبه ساعت 16 تا
  .شد استفاده )درصد 10( ديلاميآكر يپل ژل از جينتا

 ريسـا  و پي ـژنوت جمله از اطلاعات يآور جمع از پس
 دو هـر  بـه  مربـوط  رهايمتغ دولج يفيك و يكم يرهايمتغ

 SPSS افـزار  نـرم  وارد اطلاعـات  نيا ،شاهد و مورد گروه
 )version 11.5, SPSS Inc., Chicago, IL( 5/11 ي نسخه
 Student-t يآمار هاي آزمون توسط اطلاعات سپس .شد
   .گرفت قرار ليتحل و تجزيه مورد و شد زيآنال ٢χ و

  
  ها افتهي

 شـاهد  و )مـار يب 50( مورد وهگر دو در ماريب 98 تعداد
 در مطالعه نيا در .گرفتند قرار مطالعه مورد )ماريب 48(

 40 ،شـاهد  گـروه  در و زن 16 و مـرد  34 ،مورد گروه
 يسـن  ميـانگين  .گرفتنـد  قرار مطالعه مورد زن 8 و مرد
 شاهد گروه در و 66/62 ± 38/10 مورد گروه در افراد
  .بود سال 94/57 ± 51/8

DNA يهـا  نمونـه  از شـده  ذكر روش طبق يژنوم 
 8 ژل يرو آن از پـس  و شد استخراج شده زيفر خون
 شـده  داده نشـان  يباندها .گرديد مشاهده آگارز درصد

   .دهند مي نشان را DNA موفق استخراج ،1 شكل در

DNAPCR ژن IL6 ــا  روش و مــريپرا از اســتفاده ب
 bp 198 طـول  به DNA قطعات .گرفت انجام شده گفته
 و IL6 ژن يرو مــريپرا گــرفتن قــرار حــلم اســاس بــر
  ).2 شكل( آمد دست هب آن طول ي سبهامح

  

  
  خون يها نمونه از ژنومي DNA استخراج .1 شكل

 شده گرفته DNA يحاو 8 تا 1 يها چاهك در موجود يها نمونه
 رياسم فاقد مشخص يباندها صورت به كه است مارانيب خون از

  .باشند مي شده استخراج DNA ي نمونه بودن سالم ي نشانه و هستند

  

 
  IL6 ژن PCR محصول ي مشاهده .2 شكل

 يها چاهك در و )Ladder( ماركر DNA 1 ي شماره چاهك در
  .شوند مي ديده PCR واكنش از حاصل bp  198 قطعات 4 تا 2
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 174 نوكلئوتيـد  روي بـر  را IL6 ژن ،SfaNI آنزيم
 G > C 174 موتاسـيون  واكـنش  ايـن  در. دهد مي برش

 مشـاهده  B3- و A3-شكل  در. )2-3، 14( شد بررسي
 در را شده تكثير ژني قطعات ،SfaNI آنزيم كه شود مي

هموزيگـوت   ژنوتيپ: داد برش شرح اين به ييها مكان
CC :198 bp، هتروزيگـوت  ژنوتيپ GC :140  +198 
 +58 bp هموزيگـوت  ژنوتيپ و GG :140  +58 bp .

 درصـد  10 آكريلاميـد  ژل روي آمده به دست قطعات
 مـورد  گروه 2 هر در بيماران ژنوتيپ گرديد و مشاهده

  .)3شكل (شد  مشخص شاهد و
 ،2χ آمـاري  آزمـون  توسط آمده دست به اطلاعات

 شـاهد  و مـورد  گـروه  2 در را IL6 مورفيسم پلي ميزان
 اننش ـ 1 جـدول  در آمـده  دسـت  به نتايج .كرد مقايسه

  .است شده داده
  
  بحث

CABG از پس .باشد يم يمهم قلب يها يجراح از يكي   

  

  
A                         B 

  SfaNI ميآنز توسط ها نمونه برش از پس مارانيب پيژنوت .3 شكل
 پيژنوت ي نمونه 2 چاهك ،Ladder 1 چاهك در :A شكل

CC )ميآنز SfaNI 198 طول با يا قطعه و نبود ژن برش به قادر 
bp( شود مي مشاهده.  

 پيژنوت  ي نمونه 2 چاهك ،Ladder 1 چاهك در :B شكل
GC )دينوكلئوت يدارا ژن نيا G و C برش به قادر ميآنز .است 
 .شد جاديا bp 198 ي قطعه بنابراين .نبود C دينوكلئوت محل در ژن
 58 و 140 ي قطعه و داده برش G دينوكلئوت در را ژن ميآنز نيا

bp است كرده جاديا را( پيژنوت ي نمونه 3 چاهك و GG )اثر در 
 يها طول با قطعه bp، 2 198 دينوكلئوت محل در مذكور ميآنز برش

  .شود مي ديده )شد جاديا bp 58 و 140
  

  مطالعه مورد گروه دو در ها پيژنوت يفراوان .1 جدول
 P مقدار شاهد مورد 

      :CC و GG، GC هاي ژنوتيپ

126/0   GG  )54( 27  )4/35( 17  
 GC   )36( 18  )3/56( 27  
 CC )10(5 )3/8(4 
      :GG هاي ژنوتيپ

05/0 <   پيژنوتGCوCC )46( 23  )6/64( 31  
 پيژنوت GG  )54( 27  )4/35( 17  
      :GC هاي ژنوتيپ

035/0 <   پيژنوت GG وCC  )64( 32  )8/43( 21  
 پيژنوت GC  )36( 18  )3/56( 27  

      :CC ژنوتيپ
526/0   پيژنوت GG و GC  )90( 45  )7/91( 44  

 پيژنوت CC  )10( 5  )3/8( 4  
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 همچـون  يمشـكلات  دچـار  است ممكن ماريب ،عمل نيا
 نيـاز بـه   و ليتـر  ميلي 500 از شيب عمل از بعد يزير خون
ــ ونيلاســيونت  عوامــل. )3- 6( شــود ســاعت 12 از شيب

 ي سـابقه  و a نيپـوپروتئ يل يبـالا  زاني ـم چون يگوناگون
ــ ي ســكته ــا جــاديا در اســت ممكــن مــاريب در يقلب  ني

 شد گفته كه طور همان .)3 ،7 ،9( باشند ريدرگ مشكلات
 از كـه  هسـتند  يالتهـاب  يها نيتوكايسا عوامل نيا از يكي

 .)2- 3( باشـد  مـي  IL6 ،ها نيتوكايسا نيا نيتر مهم جمله
 ني ـا يسـرم  سـطح  اني ـم ارتبـاط  بـه  يادي ـز مقالات در
 يهـا  يمـار يب بـروز  بـا  آن ژن سميمورف يپل و نيتوكايسا
ــ ــ يقلب ــاي ميوكــارد، انفــاركتوس چــون يعروق  پــاس  ب
 يــا Coronary pulmonary bypass( ريــوي - نــريكرو

CPB( و CABG است شده ارهاش )16- 17(.  
 عمل تحت كه ياصفهان مارانيب يرو بر مطالعه نيا

CABG شـاهد  و مـورد  گروه دو در ،بودند گرفته قرار 
 .شـد  انجـام  راني ـا در بار نياول يبرا و گرفت صورت

 ـ يدار يمعن ـ تفاوت ،يآمار مطالعات انجام از پس  نيب
 و مـورد  گـروه  2 در ها آن گرفتن قرار و انماريب جنس
 كـه  كرد يريگ جهينت توان مي پس .نداشت وجود شاهد
 از پـس  مشـكلات  ي كننـده  نييتع عامل مارانيب جنس
  .است نبوده عمل

 ي رابطه نييتع همان كه مطالعه نيا هدف نيتر ياصل
 CABG از پـس  عـوارض  با IL6 يژن سميمورف يپل نيب

 ارتبـاط  كـه  گرفت قرار يبررس وردم زين بود، مارانيب در
  ).P = 126/0( نشد ديده گروه دو بين يدار يمعن

 ني ـا متفـاوت  يهـا  تي ـجمع در ياريبس ـ مطالعات
 شـده  انجـام  ي مطالعه جمله از .كردند قيتصد را جهينت

 بـه  هـا  آن تي ـنها در .بـود  همكاران و Sanders توسط
 ـ مـورد  نيا در يقيدق ارتباط  اعـلام  تنهـا  و نبردنـد  يپ

 از پـس  مشـكلات  وقـوع  نيب يدار يمعن ارتباط كردند
 ني ـا در IL6 نيپـروتئ  يسـرم  سـطح  شيافـزا  و عمل

  .)3( رددا وجود مارانيب
 همكــاران و Podgoreanu توســط گــريد ي مطالعــه

ــام ــتگ انج ــا در .رف ــه، ني ــه مطالع ــه ب ــا ي رابط  ني
 يقلب ـ ي سكته و ديشد يا چهيماه نكروز و سميمورف يپل

 كـه  دنديرس ـ جـه ينت ني ـا به و بردند يپ CABG از بعد
 از قبـل  بررسـي  يبـرا  يشاخص ـ سميمورف يپل نيا ديشا
 ياسـتراتژ  كي و خطر معرض در افراددر CABG لعم
 ني ـا ارتباط نيهمچن .باشد قلب از محافظت يبرا ديجد
 مـاران يب در IL6 يسـرم  طحس شيافزا با را سميمورف يپل
   .)9( كردند دييتأ

 انجـام  همكـاران  و Georges توسـط  گريد ي مطالعه
 و سميموف يپل نيا انيم ارتباط به تينها در ها آن .گرفت
 و بردنـد  يپ عمل نيا از بعد يقلب ي سكته بروز يفراوان

 در شـتر يب ،باشـند  مي C آلل يرااد كه يافراد كردند انيب
 كـه  يمارانيب كردند انيب نيهمچن .ندردا قرار مورد گروه
 از يكمتـر  زاني ـم ،بودنـد  خود IL6 ژن در C آلل يدارا
IL6 18( كنند مي ترشح را(.   
 ـ ي رابطـه  يبررس ـ بـر  عـلاوه  مطالعـه  نيا در ما  نيب

 يبررس به عمل، از پس مشكلات و IL6 ژن سميمورف يپل
 نـوع  3 نظـر  از شاهد و مورد گروه 2 در مارانيب اختلاف

 ـ كه ميديرس جهينت نيا به و ميپرداخت مربوطه پيژنوت  نيب
 از نيوهمچن ـ GG پي ـژنوت نظر از شاهد و مورد گروه 2

 ـ ،شتدا وجود يدار يمعن اختلاف GC پيژنوت نظر  يول
   .نداشت وجود CC پيژنوت مورد در اختلاف نيا

 پي ـژنوت يدارا كـه  يافـراد  شد گفته هك طور همان
GG پي ـژنوت يدارا كـه  افـرادي  بـه  نسـبت  بودند GC 
 ري ـغ صورت به .داشتند قرار مورد گروه در شتريب ،دبودن
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 GG پي ـژنوت بـا  مـاران يب كـه  كـرد  انيب توان مي ميمستق
 عوارض يفراوان يدارا GC پيژنوت با مارانيب به نسبت

  .بود خواهند يشتريب
 ارتبــاط مينتوانســت كــه نيــا جــودو بــا مجمــوع در

 ـ يدار يمعن  و IL6 174 G > C ژن سـم يمورف يپل ـ نيب
 نشـان  ميتوانسـت  م،يآور دست هب عمل از پس عوارض

 و GG پي ـژنوت نظر از شاهد و مورد گروه 2 نيب ميده

GC در هـم  و مـا  ي مطالعه در هم .رددا وجود تفاوت 
 GG پي ـژنوت كـه  شـد  داده نشان معتبر مطالعات ريسا
 .باشـد  عمـل  از پس مشكلات و التهاب عامل تواند يم

 در هـا  بخـش  از يبرخ ـ در شـده  مشاهده تفاوت علت
 علـت  بـه  است ممكن مرتبط، مطالعات ريسا با سهيمقا

 ـيا نـژاد ( ما ي مطالعه مورد نژاد اي و نمونه كمبود  )يران
  .باشد بوده
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Abstract 

Background: Interleukin-6 (IL6) gene polymorphism is an important inflammatory cytokine. It may 
play a major role in complications observed after CABG surgery. Therefore, the present study was 
designed to study the relationship between IL6 174G>C gene polymorphism and complications after 
CABG. The aim of this study was to investigate any probable relationship between IL6 174 G >C  
polymorphism and complications observed after CABG surgery. 

Methods: In this case-control study, whole blood samples were obtained from all patients hospitalized 
for CABG surgery in Sina Hospital, Isfahan. Subject were divided into two groups of patients with 
(POC) or without (NPOC) complications. Information such as age, sex, degree of hemorrhage after the 
surgery, time spent in the intensive care unit (ICU), ventilation time, and inotropic support after the sur-
gery was collected. Statistical analysis of the obtained data was performed using t-test and chi-square 
test. 

Findings: We did not find a correlation between IL6 gene polymorphism and complications after 

CABG surgery (P = 0.126). However, a significant difference was observed. This difference for GG 
was P = 0.05 and for GC was P = 0.035 between two groups.  

Conclusion: GG genotype may play a role for the inflammation and complications after CABG. Fur-
ther studies with larger number of patients are recommended. 

Keywords: Polymorphism, IL6 Gene, Post operative Complications, CABG. 
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