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Abstract: 
 
Background: Systemic sclerosis (SSc) is a connective tissue disorder characterized by 
excessive collagen deposition in skin and internal organs. Interstitial lung disease (ILD) is a 
late demonstration of SSc and cytokines can contribute to the disease pathology. This study 
aimed to determine relation between serum levels of interleukin-6 and CRP with pulmonary 
involvement in SSc. 
Materials and Methods: After obtaining consent, demographic data and serum levels of 
interleukin-6 were determined in 30 SSc with (case) and 30 without pulmonary involvement 
(control). Duration and activity status of disease, C-reactive protein (CRP), Chest x-ray and 
high resolution CT-scan (HRCT), ejection fraction (EF) and echocardiography findings and 
pulmonary artery pressure (PAP) were determined in two groups. Data analyzed with Mann-
Whitney test, Chi-square test and Fisher’s exact test.           
Results: Mean age of case and control group ranged 52.5±9.3 and 43.9±9.7 years 
respectively (P=0.001). The serum levels of IL-6 in case and control groups were 73.1±95.4 
and 46.7±83.6 pg/ml (P=0.267), respectively. IL-6 levels was significantly higher in male 
case compared to male control (P=0.007). Duration of SSc in case and control groups was 
11.6±6.4 and 7.4±4.2 years (P=0.002). Also Quantitative CRP and PAP was significantly 
higher in case (P=0.01 and P<0.001, respectively). In the Case group 66.7% of them had 
reticulo-nodular pattern, whereas 28 (93.3%) of control had normal CXR (P<0.001).  
Conclusion: In SSc with pulmonary involvement serum, IL-6 levels is higher than without 
involvement but not statistically significant. Also, the CRP and PAP are benefit for 
evaluation of pulmonary involvement. 
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  مقدمه
 SSc (Systemic Sclerosis( كيستمياسكلروز س

 يولوژيبا ات كيستميكلاژن واسكولار س يماريب كي شروندهيپ
. شوديعروق و بافت همبند مشخص م يريناشناخته است كه با درگ

كلاژن  يهايماريب گريبا د سهيدر مقا  SScتلا بهبم مارانيب
 ILD (Interstitial( هير ينينابيبافت ب يريبا درگ ،واسكولار

Lung Disease  بوده  همراه  هير ميرات در پارانشييتغبالاتر  وعيشو
 در ILD. ]1،2[ دندار يهمراه ،موارددرصد  25-65در  حدوداًو 
  . ]3[شود يمشخص م بروزيو ف تيبا آلوئول، SSc مارانيب
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 ILD هياست كه در مراحل اول هيالتهاب در بافت ر كي تيآلوئول
ه منجر ير يديدهت يماريو ب بروزيبه ف جيتدرو به شوديم جاديا
، SSc با مارانيدر ب يتيديو مورب ريوماز علل مهم مرگ يكي. شوديم

 ،و زودرس هيدر مراحل اول تي. آلوئول]3[ باشديم هير يريدرگ
منجر به  تيكه آلوئوليزمان ياست ول ريپذدرمان و برگشتقابل

در  ديو منجر به عوارض شد باشدينم ريپذشد برگشت بروزيف
 يهاتستبا عارضه  نيا صي. تشخ]3[شود يم SSc مارانيب

، يرومتري، اسپيقفسه صدر يوگرافيشامل راد يصيتشخ
و  يانجام برونكوسكوپ تينهابالا و در شنياسكن با رزوليتيس

انجام  هير عيما يهاسلول يتومتريو فلوسا هيترشح ر ونيراسيآسپ
ممكن است د. نباشيم قيمتگرانو  ريگها وقتتست نيكه ا شودمي

 يهانرمال باشد و انجام تست ،ساده يرافگويراد هياول راحلدر م
شده شناخته ياسكلرودرم يماريپاتوژنز ب گرچها. نباشدلازم  شرفتهيپ
 بروزيها در پروسه فنيتوكيها و ساسلول يسر كي يول باشد،ينم

 )IL-6( 6 نينترلوكيمثل ا هانيتوكايس ديجمله تولاز يماريب نيدر ا
. ]4[دخالت دارند  يماريدر پاتوژنز ب ،يالتهاب يهاسلول نيتوسط ا

و ارتباط  IL-6 يسطح سرم شيافزا، SSc مارانيدر ب يمطالعات قبل
 كي،  IL-6.]5،6[ ندارا مشخص كرده يپوست يريآن با شدت درگ

عنوان و به شوديآزاد م Th2 يهااست كه از سلول يالتهاب نيتوكيس

  خلاصه:
 هير ينينابيب يماريب است. يداخل يهاكلاژن در پوست و اندام زيادبافت همبند با تجمع  بيماري )SSc( كيستمياسكلروز س سابقه و هدف:

)ILD (نيو پروتئ 6 نينترلوكيسطح ا نيارتباط ب نييمطالعه تعاين . هدف نقش دارند ايجاد آنها در نيتوكيباشد و سيم ررسيتظاهر د كي 
  .استSSc  يوير يريدرگبا  حاد يواكنش
 تيرضاپس از كسب صورت گرفت.  يهر يريدرگو بدون با   SScنفره 30شاهدي روي دو گروه  - اين مطالعه مورد ها:و روش مواد

سپس . ديثبت گرد CRPو  6 نينترلوكيا يسطح سرمو  يوير انيفشار شر ي،وگرافي، اكوكارداسكنيتيو س ي راديوگرافيهاافتهي ،آگاهانه
   .گرفتصورت  ليو تحل هيتجز شريف قيدو و آزمون دقي، كاMann-Whitney يهابا آزمون

 4/6 بيترتبه يماريمدت زمان ابتلا ب ،)=001/0P( 9/43±7/9 و 5/52±3/9 بيترتمورد و شاهد به گروه سنميانگين  ،در اين مطالعه :جينتا
 بود تريليليبر م كوگرمپي 7/46 ± 6/83 و 1/73 ± 4/95ترتيب به 6 نينترلوكيا يسطح سرمو  )=002/0P( سال 4/7 ± 2/4 و 6/11 ±
)267/0P=007/0با گروه كنترل ( سهيمذكر در گروه مورد در مقا مارانيب رد 6 نينترلوكيا ي). سطح سرمP=(، بالاتر  يتوجهطور قابلبه

مورد گروه  درصد 7/66در سينه يوگرافيراد .)P<001/0و  =01/0P بيترتبالاتر بود (به ،در گروه مورد فشار پولمونر وCRP  سطحبود. 
   ).<001/0P( نرمال بود ،گروه شاهد درصد 3/93در  و كولوندولاريرت يالگو
سطح همچنين،  .باشدبالاتر از افراد بدون درگيري ريوي مي 6 نينترلوكيا يغلظت سرم ،يوير يريبا درگ SSc مارانيب در :يريگجهينت

CRP استري ريه يبالاتر از از بيماران بدون درگ ،و فشار شريان پولمونر در بيماران با درگيري ريه.  
    CRP ، فشار شريان پولمونر،6 نينترلوكيا ه،ير ينينابيب يماريب ك،يستميس اسكلروز كليدي:واژگان
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از  يناش يپوكسي. هباشديم SSc مارانيدر ب يهدف درمان كي
 ،دارد ينقش اساس ياسكلرودرم يماريكه در پاتوژنز ب يواسكولوپات

و  ]4[ كندميدخالت  SScدر IL-6 ژن  برداري ازنسخه يرو
در نشان داده شده است كه  in vitroدر  ريدر مطالعات اخ نيهمچن
 .]7[ دخالت داردنيز  IL-6 الياندوتل يهاآپوپتوز سلولكردن و فعال

حدود  بين ILDكه  نشان داد و همكاران Michele ludici مطالعه
با   ILD و درگيري ديآيبه وجود م SSc مارانياز ب درصد 90

 ،IL-6سطح  شيافزا ،HRCTدر  يوير بروزيف ،FVCكاهش 
همراه  يمنتشر پوست يريو درگ يباديآنت I زومرازيتوپوايوجود آنت

 PSS با  ماريب 31 يروكه  و همكاران Jurisicر مطالعه د .]8[ است
 اريمعطبق  يماريب تيفعال ،فرد سالم انجام شده است 31و 

EUSTAR سطح  با زين يماريو طول مدت بIL-6  ارتباط داشته
اختلال عمل  زانيم ،يوگرافيداكوكار يهاافتهي نياست و ب

 داشته است IL-6ارتباط را با سطح  نيشتريب ،دياستوليك بطن چپ
 يرا رو IL-6سطح ، Lauretis توسط مطالعه كوهورتيك در  .]9[

و كاهش عملكرد  يتيمورتال ،ILD اسكلرودرمي با مبتلا به ماريب 212
، IL-6 ينشان داده شد كه سطح سرم كردند و يابيارز يوير
سال  كي يدر ط FVCكاهش  و DLCOكاهش يكنندهييگوشيپ

 pg/mlبالاتر از  IL-6 . سطحبوده استماه  30 يدر ط يتيو مورتال
 كي يو مرگ در ط ياهش عملكردك يكنندهييپيشگو نيز 67/7

 كه يمارانيدر ب البته نه ؛بوده است mild ILDبا  مارانيسال در ب
severe ILD است گيري شده از اين مطالعه چنين نتيجه .نداهداشت

 مارانيدر ب يماريب هياول شرفتيپ يكنندهييگوشيپ، IL-6سطح  كه
با  ماريب 32 يرو Schmidtدر مطالعه  .]10[ باشد mild ILDبا 

SSc  وILD  در مايع لاواژ ها نيتوكايسطح س ،فرد سالم 26و
مورد بررسي  HR CTو  يويعملكرد رو   (BAF)وئولارآلبرونكو 

-IL-7,IL-4,ILدر سطوح  يتوجهقابل شيفزاقرار گرفت و ا

6,IL-8 يهانيتوكايس نيارتباط بو  مشاهده شد BAFبروزيبا ف 
 تيبا آلوئول مارانيمطالعه در ب نيدر ا را نشان داد. يوير

وجود  كنترلبا گروه  سهيدر مقا IL-6در سطح  شيافزا ،كيلينوتروف
 SSc مارانيدر ب يوير يريدرگ يبالا وعيتوجه به ش با .]11[ داشت
 يهاانجام روشو نياز به  ارضهع نياز ا يناش يبالا يتيديو مورب
 يصيروش تشخ كيبه  يدسترس، يبالا و تهاجم نهيهزبا  يصيتشخ

 ،و بدون عارضه نهيهزكم، بالا بودنيو اختصاص تيبا حساس
 صيتشخ منظوربهدر اين مطالعه  نيمچنه .رسديبه نظر م يضرور

نقش ، يوير يريدرگ ياز عوارض بعد يريو جلوگ ترعيسر
با اسكلروز  مارانيدر ب يوير يريدر پاتوژنز درگ 6 نيلوكنتريا
 يبه درمانگاه روماتولوژ كنندهمراجعه يشروندهيپ كيستميس
تا در  قرار گرفت يبررسمورد كاشان  يبهشت ديشه مارستانيب

در  مارانيب نيا يويدرمان و عوارض ر يريگيزودتر و پ صيتشخ
  واقع شود.  ديمف ،ندهيآ
  

  هامواد و روش
كه  SScمبتلا به  ماريب 30 روي يشاهد - مطالعه مورد نيا

 صي) تشخACR( كايآمر يانجمن روماتولوژ يهااريبراساس مع
با  اسكنيتيس و نهيقفسه س يوگرافيراد يو با بررس داده شده

واحد  ستيولوژيراد كيتوسط كه   (HRCT)هيرروزولوشن بالا 
و  )گروه مورد(بود تشخيص داده شده  ILDاز نوع  ،يوير يريدرگ
كه در  )گروه شاهد( يوير يريبدون درگ SScمبتلا  ماريب 30

درگيري  ،لوژيستراديوگرافي قفسه سينه براساس گزارش راديو
 ،اين مطالعه .صورت گرفت ،(گروه مورد)بودند نداشته ريوي واضح 

 ثبت شده است. IR.KAUMS.REC.1395.157با كد اخلاق 
 نييتع آگاهانه وارد مطالعه شدند. جهت تيپس از اخذ رضا مارانيب

 EUSTAR score ارياز مع كيستمياسكلروز س يماريب تيفعال
شامل سن،  ،مارانيب كياطلاعات دموگراف نياستفاده شد و همچن

شده، در براساس شرح حال اخذ يماريجنس و طول مدت ب
 يهاآزمونتوسط  ،در دو گروه جينتا . سپسدينامه ثبت گردپرسش

مورد  22ويرايش  SPSSو با استفاده از  شريف قيدو و آزمون دقيكا
  .دگرفتنقرار  ليو تحل هيتجز

  IL-6 يسطح سرم يريگاندازه
رفته و وريدي گ خون تريليليم 5از تمام بيماران حدود 

شده  وژيفيسانتر قهيدق 10به مدت  rpm 1300با سرعت سپس خون
تا زمان گراد سانتي درجه 20منفي در دماي  زريدر فر ييو محلول رو
 گيري سطح سرمياندازهو  يريگاتمام نمونه IL-6زايالاروش به، 

شده به زيفر يها، نمونهيريگشدند. پس از اتمام نمونه ينگهدار
قرار  ستفادهمورد ا زايتست الا يرسانده شده و برا شگاهيآزما يدما

 تياز ك IL-6 يبرا زايالا هايشيگرفتند. جهت انجام آزما
Diacolon طب با نيشده از شركت پادگهيساخت كشور فرانسه ته

-ILغلظت  يريگاندازه ياستفاده شد. برا pg/ml 2 تيك تيحساس

 Streptavidin-HRPمحلول  lµ 50 تيك يهاها به چاهكنمونه 6
شده كه از وژيفيخون سانتر يهاز نمون lµ 40. سپس گرديداضافه 
 lµ 10  و بعد از آن شدبه هر چاهك اضافه بود، شده هيقبل ته

. سپس گرديداضافه Streptavidin-HRP 50 lµ و يباديآنت
به روش  قهيدق 60مدت به گراديدرجه سانت 37 يها را در دماچاهك

Shaking  به  با استفاده از آب مقطر قهيدق 60انكوبه كرده و بعد از
 عيها را كاهش داده و سپس ماچاهك بيت تركقّر ،برابر 30 ياندازه

محلول  lµ 50). بعد از آن Washing( شدند يها خالدرون چاهك
به هر چاهك اضافه  Bمحلول كروموژن  lµ 50و سپس  Aكروموژن 
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به دور از  قهيدق 10مدت به گراديدرجه سانت 37 يو در دما شده
به درون  Solution Stop 50 lµ. بعد از آن گرديدندانكوبه  ،نور

 OD ري. سپس بر طبق غلظت استاندارد و مقاداضافه شدهر چاهك 

  به دست آمد. IL-6متناظر، غلظت 
  يآمار يها و بررسداده ليو تحل هيتجز روش

 SPSSافزار آمده با استفاده از نرمدستهخام ب اطلاعات
هاي قرار گرفت. شاخص يآمار ليو تحل هيمورد تجز 16ويرايش 

ها استخراج از داده اريو انحراف مع يفراوان ن،يانگيمركزي مانند م
كارگيري استفاده از آمار توصيفي و با به ها باداده ني. همچنديگرد

 يمورد تجزيه وتحليل قرار گرفتند. برا ،دوآزمون آماري كاي
 يريبا و بدون درگ SSc مارانيدر دو گروه ب IL-6سطح  سهيمقا
سطح ميزان . دياستفاده گرد Mann-Whitney از آزمون يوير

  در نظر گرفته شد. >05/0P زين يمعنادار
  

  نتايج
با و  سيستميكبيمار با اسكلرودرمي  60روي  اين مطالعه

 4/73( نفر 22در گروه مورد . بدون درگيري ريه صورت گرفت
 نفر 18) مرد و در گروه شاهد درصد 6/26( نفر  8) زن و درصد

در  يسن نيانگيم .بودند) مرد درصد 40( نفر 12) زن و درصد 60(
 كه بود سال 9/43±7/9 و 5/52 ±3/9 ترتيببهو شاهد  گروه مورد

به  ابتلاطول مدت  .)P=001/0( ندبود يتفاوت معنادار داراي
 4/7 ± 2/4 و 6/11 ± 4/6ترتيب و شاهد به در گروه مورد يماريب

دو گروه وجود  نيب يتفاوت معنادار آماري لحاظ از كه بودسال 
 يماريب تيبر حسب فعال مارانيب يفراوان. )P=002/0( داشت

دو گروه  انيدر م ،EUSTAR scoreاساس بر ياسكلرودرم
 يسطح سرم. )P>001/0( آماري داشت از لحاظ يتفاوت معنادار

 1/73 ± 4/95برابر  بيترتدر گروه مورد و شاهد به 6 نينترلوكيا
دو گروه  انيم يبود كه اختلاف تريليليبر م كوگرمپي 7/46 ± 6/83 و

جنس در IL-6  سطح ).P=267/0( وجود نداشت ياز لحاظ آمار
 3/19 و 7/141 ±2/103برابر  بيترتمذكر در گروه مورد و شاهد به

دو  انيم يبود كه اختلاف معنادار تريليليبر م كوگرمپي 3/14 ±
 درمقدار  نياما ا ؛)P=007/0( شد دهيد يگروه از لحاظ آمار

 2/68 ± 2/102برابر  بيترتجنس مؤنث در گروه مورد و شاهد به
 انيم يبود كه اختلاف معنادار تريليليبر م كوگرمپي 1/48± 2/81 و

  هاي يافته .)P=693/0( نداشتوجود  يدو گروه از لحاظ آمار

 سطح. آمده است 2 و 1 و نمودار شماره 1 شماره فوق در جدول
IL-6 بيترتدر گروه مورد و شاهد به يماريب بودنحسب فعال بر 
بود كه  تريليليبر م كوگرمپي 1/51±1/88 و 9/79 ±3/94برابر 

نشد  دهيد يدو گروه از لحاظ آمار انيم ياختلاف معنادار
)414/0=P( .سطح IL-6 در افراد با  يماريحسب طول مدت ببر

برابر  بيترتسال در گروه مورد و شاهد به 10 طول مدت كمتر از
بود كه  تريللييبر م كوگرمپي 4/51±6/٩٢ و 0/110±9/103

نشد  مشاهده يدو گروه از لحاظ آمار انيم ياختلاف معنادار
)140/0=P.( سال در  10 در بيماران با طول مدت ابتلا مقدار نيا

 6/27 ± 2/22 و 8/59 ± 0/88برابر  بيترتگروه مورد و شاهد به
دو گروه از  انيم يبود كه اختلاف معنادار تريليليبر م كوگرمپي

هاي فوق در نمودار يافته ).P=770/0( وجود نداشت يلحاظ آمار
 افتهيترين شايع نشان داده شده است. 2و جدول شماره  1شماره 
 در كولوندولاريرت يالگو در گروه مورد يقفسه صدر يگرافراديو

 .بوده استنرمال  ،درصد 3/93 در و در گروه شاهد درصد 7/66
در  Honeycomb ينما افتهي نيشتريدر گروه مورد ب HRCTدر 

اسكن يتيس يدارا مارانيب يو در گروه شاهد تمام درصد 7/76
) و در گروه شاهد درصد 7/86نفر ( 26در گروه مورد  .دننرمال بود

كه از  داشتند يديدهت يالگو يرومتريدر اسپ) درصد 3/3نفر ( 1
 EF زانيم ).>001/0Pشد ( دهيد ياختلاف معنادار يلحاظ آمار

درصد و  55برابر  EFمربوط به  يفراوان نيشتريب ،در گروه مورد
 درصد بود 60برابر  EFمربوط به  يفراوان نيشتريدر گروه شاهد ب

در گروه  .)P=001/0( شد دهيدو گروه د نيب يكه تفاوت معنادار
 يوگرافياكوكارد رنرماليغ افتهي ي) دارادرصد 3/33نفر ( 10مورد 
نرمال  افتهي يدر گروه شاهد دارا مارانيكه همه بيحالدرند، بود

اختلاف  ياز لحاظ آمارها بين آنكه  ندبود يوگرافياكوكارد
) PAP( يوير انيفشار شر زانيم ).P=001/0شد ( دهيد يمعنادار

 مترميلي 50و  PAP 45مربوط به  يفراوان نيشتريدر گروه مورد، ب
نفر) مربوط به  25( يفراوان نيشتريو در گروه شاهد ب نفر 6در 

PAP شد دهيدو گروه د نيب ياند كه تفاوت معنادارنرمال بوده. 
 CRP درصد 7/26مثبت و  CRP درصد 3/73در گروه مورد 

 7/56مثبت و  CRP درصد 3/43منفي داشتند و در گروه شاهد 
تفاوت معناداري بين كه از نظر آماري ند منفي بود CRP درصد

  .)P=001/0( دو گروه ديده شد
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  مطالعههاي دموگرافيك در دو گروه موردتوزيع فراواني و ميانگين ويژگي -1شماره جدول 

  متغير
 گروه مورد

)30n=(  
  گروه شاهد

)30n=(  P  

  001/0*  9/43 ± 7/9  5/52 ± 3/9  سن (سال)

  جنس
  12) 40(  8) 6/26(  مرد

732/0  
  18) 60(  22) 4/73(  زن

  002/0*  4/7 ± 2/4  6/11 ± 4/6  طول مدت ابتلا به بيماري (سال)

  فعاليت بيماري اسكلرودرمي
  6) 20(  21) 70(  فعال

001/0<  
  24) 80(  9) 30(  غيرفعال

  pg/ml( 4/95 ± 1/73  6/83 ± 7/46  267/0( 6سطح سرمي اينترلوكين 

 CRPسطح 
  17) 7/56(  8) 7/26(  منفي

010/0  
  13)3/43(  22)3/37(  بالا

  هاي راديوگرافييافته
  28) 3/93(  1) 3 /3(  نرمال

  2) 7/6(  20) 66 /7(  الگوي رتيكولو ندولار  0>100
  0  9) 30(  الگوي فيبروتيك

 *Mann Whitney test          ** Chi-square test  
   

  بيماران به تفكيك جنس و فعاليت بيماري و طول مدت بيماري بر حسب گروه 6مقادير سطح سرمي اينترلوكين  -2شماره جدول 
 * P  ميانگين و انحراف معيار  تعداد  گروه  جنس

 مذكر
  7/141 ± 2/103  8 مورد

007/0  
  3/14 ± 3/19  12 كنترل

  مؤنث
  1/48 ± 2/81  22  مورد

693/0  
  2/68 ± 2/102  18  كنترل

  فعال
  9/79 ± 3/94  21 مورد

414/0  
  1/51 ± 1/88  6 كنترل

  
  غير فعال

  1/57 ± 8/101  9  مورد
793/0  

  6/45 ± 4/84  24  كنترل

 سال  > 10
  9/103 ± 0/110  9 مورد

140/0  
  4/51 ± 6/92  24 كنترل

  سال  ≤ 10
  8/59 ± 0/88  21  مورد

770/0  
  6/27 ± 2/22  6  كنترل

  Mann Whitney test*  باشد.يم نيانگمي ± اريصورت انحراف معها بهداده يتمام
  

 
رمي درصد و ميانگين سطح س 95حدود اطمينان  -1نمودار شماره 

 مطالعهدر دو گروه تحت 6اينترلوكين 

 

 
گروه درصد و ميانگين سن دو  95حدود اطمينان  -2نمودار شماره 

 مطالعهتحت
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انگين مدت بيماري درصد و مي 95حدود اطمينان  -3نمودار شماره 

 مطالعهدر دو گروه تحت

  
  بحث

SSc، در پوست  بروزياست كه با ف كيستميس يماريب كي
در  IL-6 ،يماريب نيدر ا. شوديم داخلي مشخص يهاو ارگان
 يهاتيبا فعال نيتوكيسا كي ،IL-6 .نقش دارد يماريپاتوژنز ب

در سال  Kishimatoبار توسط نيمتفاوت است و اول كيولوژيزيف
 شده است ييشناسا ،تينفوسل Bمحرك  يعنوان فاكتوربه 1983

نقش  ،پلاكت ديو تول تيلنفوس B شنيدر ماچوراين سايتوكين  .]12[
 يهاتينوسيو كرات هيكل ماليمزانش يهاسلول ديدر تول نيهمچن دارد

در محل  يصورت موضعبه ،IL-6 .]13[ كندايفا ميپوست نقش 
در بافت ملتهب  ردو د يقرمز ،تورم جاديو در ا شوديم ديالتهاب تول

ود دارد و پس از اتصال ها وجتيهپاتوس يرسپتور آن رو ثير دارد.تأ
از كبد  نوژنيبريو ف A ديلوئيآم، CRP ديباعث تول ،به رسپتور

ن ويلاسيباعث فسفور ،به رسپتور 6 نينترلوكاي اتصال .]14[ شوديم
gp130 ونيلاسيو سپس فسفور STAT3 گنال به هسته يو ارسال س

-ILبه منظور بررسي ارتباط سطح  حاضرمطالعه  .]16،15[ شوديم

 اسكلروز با بيماران در ILD نوع از ريوي درگيري با CRP و 6
 ريوي درگيري با  SScبه مبتلا بيمار 30 پيشرونده روي سيستميك

 گروه( ريوي درگيري بدونSSc  به مبتلا بيمار 30 و) مورد گروه(
 بهشتي شهيد بيمارستان روماتولوژي درمانگاه به كنندهمراجعه) شاهد
برابر  بيترتدر گروه مورد و شاهد به  IL-6 سطح .انجام شد كاشان

 يبود كه اختلاف تريليليبر م كوگرمپي 7/46±6/83 و 4/95±1/73
البته  ؛)=267/0Pوجود نداشت ( يدو گروه از لحاظ آمار انيم

برابر  بيترتجنس مذكر در گروه مورد و شاهد بهدر   IL-6سطح
بود كه اختلاف  تريليليبر م كوگرمپي 3/14±3/19 و 2/103±7/141

). اما =007/0Pشد ( دهيد يدو گروه از لحاظ آمار انيم يمعنادار
 بيترتمقدار بر حسب جنس مؤنث در گروه مورد و شاهد به نيا

بود كه  تريليليبر م كوگرمپي 2/68±2/102 و 1/48±2/81برابر 
وجود نداشت  ياز لحاظ آمار وهدو گر انيم ياختلاف معنادار

)693/0P= .(مطالعه  درLudici  كه  نشان داده شدو همكارانILD 
 ،در اين مطالعه .ديآيبه وجود م SSc مارانياز ب درصد 90در حدود 

ILD  با كاهشFVC ،در  يوير بروزيفHRCT ،سطح  شيافزاIL-

 يمنتشر پوست يريو درگ يباديآنت I زومرازيتوپوايوجود آنت، 6
و  Lauretis توسطكوهورت  ايمطالعه در .]8[ همراه بوده است

 ILDو   SScمبتلا به ماريب 212 يرو  IL-6سطح  ،همكاران
همزمان در  زين يويو كاهش عملكرد ر يتي. مورتالشدند يريگاندازه

مطالعه نشان داده شد كه  ني. در اندديگرد يابيارز مارانيب نيا
در  FVCو  DLCO كاهش يكنندهييگوشيكه پ IL-6از  يسطح

ميزان ، ستا) =005/0Pماه ( 30 يدر ط يتيسال و مورتال كي يط
IL-6>7.67 pg/ml براساس شدت  و بود)FVC<70% ( اين

و مرگ در  يكاهش عملكرد يكنندهييشگويپ، 6سطح اينترلوكين 
 كه يمارانيدر بتا وده است ب mild ILDبا  مارانيسال در ب كي يط

severe ILD 007/0( داشتندP=(سطح كه گرفتند  جهينت انير پا. د
IL-6 با  مارانيدر ب يماريب هياول شرفتيپ يكنندهييگوشيپmild 

ILD اختلاف  حاضردر مطالعه كه و با توجه به اين باشديم
گونه شايد بتوان اين ،نشد دهيدو گروه د نيب IL-6در سطح  يمعنادار

در مرحله پيشرفته درگيري مطالعه حاضر برداشت كرد كه بيماران 
فيف است و در موارد خ بالا بودهها در آنريه بوده و شدت بيماري 

 كيدر  .]10[ كننده خواهد بودبيشتر كمك، 6سطح اينترلوكين 
 SScدر افراد با  IL-6  يسطح بالاكه است ي نشان داده شده بررس

با  ي كهافراد خصوص درهب ،هستند يماريب هيكه در مراحل اول
-ILسطح  ،دنارتباط دار شروندهيدهنده پبروزيف يوير يماريب سكير

ماركر  كي ،CRPخصوص همراه با هپاسخ به درمان ب يابيدر ارز 6
در  IL-6اثر نيز  Shimaمطالعه توسط  كيدر  .]17[ مناسب است

ثابت شده  مجدداً ،هير يريخصوص در درگهب SScمراحل زودرس 
ارگان  يريبسته به درگ SScدر سرم افراد  IL-6سطح  .]12[ است

با فاز  SSc. در افراد باشديمتفاوت م يماريخاص و طول مدت ب
) و يماريسال از شروع ب 3منتشر و محدود (كمتر از  يماريب هياول

سال از شروع  3نوع منتشر و محدود (بعد از  ررسيافراد در فاز د
 نيدر ا gp130آن و فرم محلول  و رسپتور IL-6سطح  ،)يماريب

كه در فرم منتشر است  هگروه تفاوت وجود دارد و مشخص شد دو
 هاگروه گرياز د شتريب IL-6فاز زودرس سطح اسكلرودرمي و در 

متفاوت  IL-6سطح  ،يماريمدت ب اساس طولبر نيست. همچنا
 و SSc به مبتلا بيماران روي كه Yousif مطالعه در .]18[ است
 در 6 اينترلوكين سطح كه شد مشخص ،گرفت انجام كنترل گروه

 ولي ؛بود كنترل گروه از بالاتر معناداري طوربه SSc به مبتلا بيماران
 اسكلروز به مبتلا بيماران در 6 اينترلوكين سرمي سطح مطالعهاين  در

 به مبتلا بيماران از بالاتر ريوي درگيري با پيشرونده سيستميك
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 هرچند ؛بود ريوي درگيري بدون پيشرونده سيستميك اسكلروز
 بيماران در اينترلوكين سطح كهدرحالي ]19[ نداشت معناداري تفاوت
 درگيري بدون مذكر بيماران به نسبت ريوي درگيري با و مذكر
،  Giacomelliو Needleman .بود بالاتر معناداري طوربه ،ريوي
كرده و نشان  سهيبا افراد نرمال مقا SScرا در افراد  IL-6سطح 

توجه و طورقابلهب ،SScكه سطح آن در افراد با  ندداد
 .]20،21[بوده است  تربالا ،با افراد نرمال سهيدر مقا يريگاندازهقابل

مختلف را در افراد  نيكاوكمو نيتوكيسا،  Satoهمچنين در مطالعه
 يريدرگ زانيپوست و م Scoreبا  IL-6كه  ندكرد يبررس SScبا 

كه  ندنشان دادنيز و همكاران  Gurram. ]5[ پوست ارتباط داشت
 SSCافراد  يطيخون مح ياز منونوكلئرها IL-6از  يسطح بالاتر

توسط  يادر مطالعه .]22[ شوديم ديبا افراد نرمال تول سهيدر مقا
Rojas با  ماريب 35 يروSSc  مشخص شد كه سطحIL-6  با شدت

فاكتور  كيپوست ارتباط دارد و  يريو نمره درگ ينيعلائم بال
عروق  بيدر تكامل آس . IL-6]23[ باشديم يقو يكنندهييشگويپ

 نيا يماريب هيدر مراحل اول .نقش دارد SScدر  بروزيف جاديو ا
شدن و اپوپتوز و آزاد الياندتلشدن باعث فعال نيتوكايسا

التهاب و  جاديشود كه منجر به ايم DAMP اي بيآس يهامولكول
به  بروبلاستيف ليتبد قيد و از طرگرديم يتيونيمياتوا
 نينترلوكياساس نقش ابر .]24[ نقش دارد بروزيدر ف بروبلاستيوفيم
به نام  نيتوكيسا نيكننده ادرمان با مهار ،يماريدر پاتوژنز ب 6

Tocilizumab يعنوان درمان برابه ينيدر مطالعات بال  ILDكار هب
 ماريب 27 يرو Abo-alellaمطالعه توسط  كيدر  .]25[ت رفته اس

بالاتر از  ،ماريدر افراد ب يطور معناداربه IL-6، يسطح سرم SScبا 
 نيز نقطه برش آن. در ادامه مشخص شده است كه افراد كنترل بود

 بودنيو اختصاص درصد 92 تيو حساسبوده  ترينانوگرم در ل 6/8
طور به IL-6سطح  زين ILDداشته است و در افراد با  درصد 78

با  IL-6سطح  نيب بوده است. ILDبدون  فرادمعنادار بالاتر از ا
CRP  وESR  ارتباط مثبت وجود داشته و سطحIL-6 كي 

 يماريب شرفتيارگان و پ يريدرگ يتهاجمريغ يكنندهييگوشيپ
SSc  كه شد مشخصحاضر  مطالعه در همچنين .]26[ استبوده 
 با پيشرونده سيستميك اسكلروز به مبتلا بيماران در CRP ميزان

 اسكلروز به مبتلا بيماران از بالاتر معناداري طوربه ،ريوي درگيري
 نتيجه با مشابه كه بود ريوي درگيري بدون پيشرونده سيستميك

 و Schmidt مطالعه در .]19[ باشدمي و همكاران Yousif مطالعه
 با بيمار 32 روي مايع لاواژ ريه در هاسيتوكاين تغييرات همكاران

SSc و ILD گيرياندازه با همراه. شد انجام سالم فرد 26 و 
. شده است انجام نيز HRCT و ريوي عملكرد بررسي ،هاسيتوكاين
 ارتباط و IL-7, IL-4, IL-6, IL-8سطوح  در توجهيقابل افزايش

 در .ه شدداد نشان ريوي فيبروزو  ريه لاواژ مايع هايسيتوكاين بين
-IL سطح در افزايش نوتروفيليك آلوئوليت با بيماران در مطالعه اين

 در .]002/0P= (]11( داشت وجود كنترل گروه با مقايسه در 6
مبتلا به  ماريب 11 يرو و همكاران Crestani توسط كه ياهمطالع
SSc سطح  انجام شد، هير يريبا درگIL-6 لاواژ مايع سرم و در 
افراد  نيا هيآلوئول ر يخون و ماكروفاژها يهاتيمونوس، ريه

 لاواژ مايعدر سرم و  IL-6مطالعه سطح  نيدر ا .شدند يريگاندازه
به هم  هيو گروه كنترل شب هير يريبا درگ SScمبتلا به  انماريب ريه
افراد مبتلا به  هيآلوئول ر يخون و ماكروفاژها يهاتياما مونوس بود

PSS يشتريمقدار ب ،كنترل وهبا گر سهيدر مقا هير يريبا درگ IL-6 
 كه اين مطالعه با مطالعه حاضر مطابقت دارد. ]27[ بودند ترشح كرده

فرد سالم  31و  SScبا  ماريب 31 يو همكاران رو Jurisicمطالعه 
 درها بطن چپ آن Ejection fraction (EF) .انجام شد
داپلر  يوگرافيدر اكوكاردولي نرمال بوده  ،يمعمول يوگرافياكوكارد

pulsed-wave زانيم LV systolic value و نييپاearly 

diastolic velocity  وE/e ratio مطالعه  نيدر ا اند.بالا داشته
 يوگرافيدر اكوكارد  LVEFبودنرغم نرماليعل كه نشان داده شد

-pulsed يدر اكو ،شدهمشخص وكاردياختلال عملكرد م ،يمعمول

wave  با سطحIL-6 تيفعال نيب همچنين .در ارتباط بوده است 
با اختلال عملكرد  هشددهيسنج EUSTAR score اريمعبا  يماريب

 حاضر. در مطالعه ]9[ شده است دايارتباط پ ،IL-6سطح و  بطن چپ
 EF ي)، گروه مورد داراEFقلب ( ياهيكسر تخل زانياز لحاظ م

 Jurisicمطالعه  جهيكه مشابه نت بودندنسبت به گروه شاهد  يترنييپا
 اريطبق مع يماريب تيفعالدر اين مطالعه و همكاران است. 
EUSTAR score حاضربر خلاف مطالعه  زين يماريو طول مدت ب 

 زانيمو  يوگرافياكوكارد يهاافتهي نيارتباط داشته و ب IL-6با سطح 
LV diastolic dysfunction (LVDD) با سطح  ارتباط نيشتريب

IL-6 يفاكتورها يدر ژاپن جهت بررس ايمطالعه در است. بوده 
مبتلا  يژاپن ماريب SSc، 496 يماريثر بر پروگنوز و علل مرگ در بؤم

مرگ در  عيسال تحت نظر گرفتند كه علل شا 20تا  5را از  SScبه 
بوده است  هير بروزيو ف يويكل ،يوير ،يقلب يينارسا ،مارانيب نيا

 صيتشخ ليرا در اوا هير يريدرگ يبررس تياهممساله،  نيكه ا
و همكاران  Abdel-magidدر مطالعه  .]28[ كنديمطرح م يماريب

 اين بيماران  هيفانكشن قلب و رانجام شد،  SScبا  ماريب 20 يكه رو
ها آنرفتن راه قهيدق 6و تست  يوگرافيو اكوكارد HRCTتوسط 
با طول مدت  IL-6 سطحكه مطالعه نشان داد  نيا .شد يبررس

 زانيپولمونر و م انيفشار شر زانيو م ماريب يتنفس تيو وضع يماريب
همچنين در يك مطالعه توسط . ]29[ داردارتباط  DLCOكاهش 

Melendzez كه است  ه شدهنشان دادIL-6 بروبلاستيف ليدر تبد 
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علت اين است كه   .]18[در بافت قلب نقش دارد  بروبلاستيوفيبه م
IL-6 شتريب بروپلاستيوفينقش دارد و م بروبلاستيوفيم ديدر تول 

در مراحل  شتريب IL-6پس  .شوديم دهيد يماريب هيدر فاز اول
 .خواهد داشتنقش  يماريب نزدر پاتوژ يرس اسكلرودرمزود

Hasegawa  سطح نيارتباط معكوس ب كينيز IL-6 صد در زانيو م
VC  در مراحل زودرسSSC  همچنين .]30[منتشر را نشان داد 

Scalo  كه غلظت  ندنشان دادو همكارانIL-6  در افراد باSSc 
در  بروزيف جاديرا دارد و در ا زانيم نيشتريب ،هير يريمنتشر با درگ

  .]6[ثر است مؤ هير

   يريگجهينت
 كيستميمبتلا به اسكلروز س مارانيدر بIL-6  يسرم سطح

مبتلا به اسكلروز  مارانيبالاتر از ب ،يوير يريبا درگ شروندهيپ
 IL-6سطح  همچنينبود.  يوير يريبدون درگ شروندهيپ كيستميس

مذكر بدون  مارانينسبت به ب يوير يريبا درگ مذكر مارانيدر ب
  بالاتر بود.    يطور معناداربه يوير يريدرگ

  
  تشكر و قدرداني

ز مساعدت معاونت محترم پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي ا
بيمارستان شهيد بهشتي كاشان اتوايميون تحقيقات  مركزكاشان و 

.شودتشكر و قدرداني مي
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