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Abstract 

Introduction: The COVID-19 pandemic, caused by the coronavirus, has emerged 

as one of the most pressing healthcare challenges of this century. The role of 

laboratory data in diagnosing severe forms of COVID-19 remains inconclusive. This 

research aimed to find ways to quickly prevent COVID-19. 

Materials and Methods: This research involved 43 COVID-19 patients monitored 

from March 2022 to May 2022 at the Mehregan Private Center in Khuzestan 

Province. Hematological and biochemical tests of the patients were performed. 

Measurements of D-dimer and Interleukin-6 were performed using the Biotek ELX 

800TS analyzer, while fibrinogen levels were determined through the Clauss 

coagulation method. Data analysis was carried out using SPSS version 22 and 

GraphPad Prism version 9. 

Results: There is a significant difference in the levels of interleukin 6, D-Dimer, and 

fibrinogen, which was equal to 0.0001 (P<0.05). Threshold level and area under the 

receptor operating characteristic curve (ROC) interleukin-6 was 20.06 pg/ml and 

0.837, D-dimer 952.5 ng/ml and 0.929, and fibrinogen was 206.5 mg/dL and 0.768, 

respectively. The specificity and sensitivity of predicting the severity of COVID-19 

interleukin 6 were 67.44% and 100%, D-dimer 60.47% and 97.67%, and fibrinogen 

53.49 % and 95.35%, respectively. Interleukin-6 and D-dimer had the highest 

specificity and sensitivity for early prediction of the severity of COVID-19, but for 

fibrinogen, this level was not as obvious as the other two factors. 

Conclusion: D-dimer and interleukin-6 had more pronounced effects on the             

severity of this disease, while fibrinogen had a lower impact. 
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Introduction  
Since December 8, 2019, several cases of 

pneumonia with an unknown cause have been 

reported in Wuhan, China. This disease and the virus 

responsible for it have been respectively named 

COVID-19 and Severe Acute Respiratory 

Syndrome Coronavirus (SARS-CoV-2). 

Coronaviruses belong to a viral family known as 

Coronaviridae. These viruses can range from 

causing common colds to more severe diseases such 

as MERS, SARS, and COVID-19. In the early 

stages of this illness, symptoms of acute respiratory 

infection appear, with some patients rapidly 

developing acute respiratory distress syndrome. In 

more severe cases of the disease, venous 

thromboembolism and multi-organ failure can occur 

due to a cytokine storm and hypercoagulability. 

COVID-19 is a systemic inflammatory and 

coagulopathic disorder, and routine diagnostic 

measures for vascular thrombosis and coagulopathy 

include measuring fibrinogen levels and D-dimer, 

an end product of fibrin degradation in the blood. 

Fibrinogen is a glycoprotein synthesized by the 

liver and is a major component of blood clots. Its 

plasma concentration ranges from 200 to 400 

milligrams per deciliter, with the highest 

concentration among all coagulation factors. 

Fibrinogen has a half-life of three to four days. D-

dimer is a protein fragment formed during the 

breakdown of blood clots and is not normally 

present in the body unless blood clot formation and 

breakdown are occurring. D-dimer level of less than 

0.5 micrograms per milliliter is usually considered 

normal. Interleukin-6 (IL-6) is a pleiotropic 

cytokine that is produced in response to tissue 

damage and infection and is one of the important 

interleukins in the body. Interleukin-6 is secreted by 

white blood cells and plays a role in inflammatory 

and immune responses, with a normal level of about 

7 picograms per milliliter. 

Methodology 

The present retrospective study was conducted 

on patients with Covid-19 who had the early stages 

of the disease from March 2022 to May 2022 at 

Mehrgan Medical Center, Khuzestan province. The 

diagnosis of these patients was made based on the 

temporary instructions of the World Health 

Organization for Covid-19, and to confirm each 

diagnosis from RT-PCR and CT-SCAN used. 43 

(17 women and 26 men) patients 14-85 (59.16 ± 

19.9) were selected for this research. A blood 

sample was taken to perform routine biochemical 

and hematological tests as well as to measure the 

amount of interleukin-6, D-dimer, and fibrinogen. 

Then patients from the point of view Severity of the 

disease was divided into three groups: mild group 

(including 13 patients), severe group (including 21 

patients), and deceased group (including 9 patients). 

After examining the patients until May 20, we found 

out that 9 of the participants died, and we put them 

in a separate group. Permission to conduct the study 

by the ethics committee with the code of ethics 

IR.PNU.REC.1401.448 was confirmed and written 

informed consent was obtained from each patient.  

Results 

The receiver operating characteristic curve was 

used to analyze the effectiveness of the early 

warning and the prediction threshold of the severity 

of Covid-19. The optimal threshold and area under 

the curve for interleukin 6 are 20.06 pg/ml and 

0.837, respectively, and the significance level was 

equal to P<0.0001. The characteristic curve diagram 

of D-dimer receptor function and the characteristics 

below the diagram were determined. The threshold 

and the amount of the area under the D-dimer curve 

are 952.5 ng/ml and 0.9294, respectively, and the 

significance level was equal to P<0.0001. The 

information obtained from the area under the 

fibrinogen receptor function characteristic diagram, 

the threshold level and the surface area under the 

curve are 206.5 and 0.7685, respectively, and its 

significance value was equal to P<0.0001. 

Discussion  

The present study showed that the level of D-

dimer and the pro-inflammatory cytokine 

interleukin-6, respectively, due to excessive 

increase in covid-19 patients, had the highest role in 

the initial prediction of the severity of the covid-19 

disease, but the role of fibrinogen was as clear as the 

other two parameters. There was no, and the reason 

for that was measuring the amount of fibrinogen at 

one point, and to prove the effects of fibrinogen, it 

was necessary to measure it at different points in the 

recovery period of this disease, which was not 

possible for us.  Investigations conducted on Covid-

19 patients showed that the level of interleukin-6 in 

patients increased significantly, which means that 

inflammatory factors in patients increased greatly 

and the cause was a cytokine storm, which was 
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followed by inflammatory responses. Wang et al 

found a difference in laboratory findings between 

patients and patients who reported that patients with 

severe abnormal inflammatory conditions had 

significantly higher levels of interleukin-6 than the 

mild group. In another analysis, what was obtained 

from the results was consistent with the concept of 

"cytokine storm", so the curve ROC to decompose 

and Specificity and sensitivity analysis of different 

variables was used in severe covid-19 patients, 

which rate AUC to Interleukin 6, 0.837 was 

reported. 

In our studies, the level of D- dimer in patients 

with severe covid-19 was significantly higher than 

in mild covid-19 patients. A retrospective study 

conducted in the United States on 1065 hospitalized 

patients showed that every 1 μg/ml increase in D-

dimer with an odds ratio of 1.06 (95% confidence 

interval: 1.08-1.04, P<0.001) for covid-19-related 

mortality and D-dimer with an area under the curve 

above 0.8 introduced as a strong predictive 

biomarker of covid-19, which was completely 

consistent with our results. Wang et al investigated 

138 hospitalized patients with covid-19 and reported 

that D-dimer levels in patients with severe covid-19 

were approximately 2.5 times higher than in healthy 

individuals. 

Retrospective studies conducted by Farid and 

colleagues after analyzing statistical data reported 

that serum fibrinogen has a poor predictive accuracy 

in covid-19 disease (AUC :0.6), which was 

consistent with the results obtained from our studies 

so the area under the curve for fibrinogen was 0.768. 

In another study of 24 patients, fibrinogen was 

significantly higher in patients who experienced a 

thrombotic event, and fibrinogen greater than 441 

mg/dL had a sensitivity of 91.2% and a specificity 

of 85.7% for detecting that it was a strong predictor 

of disease severity Covid-19 was reported which did 

not agree with our results, according to our research, 

the sensitivity and specificity of fibrinogen were 

53.49 and 95.35, respectively, which was relatively 

favorable according to the sensitivity but could not 

prove itself as a strong predictor. 

Conclusion 
According to the findings of this research, it 

was determined that D-dimer and interleukin-6 are 

important indicators for predicting the disease of 

Covid-19,  while fibrinogen is not a strong 

predictor due to its continuous changes throughout 

the disease. Therefore, the role of D-dimer and 

interleukin-6 biomarkers can be utilized to 

facilitate prompt treatment and minimize mortality 

in COVID-19 patients. 
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 مقدمه

با علت ناشناخته    ی مورد پنومون   ن ی ، چند 201۹دسامبر  هشتم    از 
عامل آن    روس ی و و   ی مار ی ب   ن ی گزارش شده است. ا چین   در ووهان 

-شده   ی نامگذار   2کروناویروس حاد تنفسی   و   1۹1- د ی کوو   ب ی ترت به 

 
1. COVID-19 

ویروس اند.   از گروهی  ویروسی  کروناویروس  به خانواده  متعلق  ها 
توانند عامل ایجاد برخی  ها می (. این ویروس 1کروناویریده هستند ) 

بیماری  عامل  تا  سرماخوردگی  انواع  همچون  از  شدیدتری  های 
SARS  ، MERS  وCOVID-19   ( 2باشند  .) ن ی ا   ه ی در مراحل اول  

2. SARS-COV-2 

مهسا   :مسئولة  نویسند*  
 دپور یسع

بلوار  نشانی:    ی اشرف  اصفهان، 
 منش،ینبو  ابانیخ  ،یاصفهان

پ اصفهان،    امیدانشگاه  مرکز  نور 
 یمی وشیدانشکده ب

 ۸1۸۸۹134۵1 : یکدپست

 0۹0330۵4۵66 : تلفن
  ه:امرایان 

mahsa.saeedpoor@isfah
an.pnu.ac.ir 

-ORCID  :0000شناسه   

0002-8881-2243 
اول:  ORCIDشناسه     نویسنده 

0000-0002-8881-2243 
 
 ها:کلیدواژه 

کروناویروس    1۹- کووید  ،سارس 
اینترلوکین  2 فیبرینوژن،  ،  6، 

فیبرین   تخریب  محصولات 
 فیبرینوژن 

 

 چکیده
 

ترین مشکلات  کــه توســط کرونــاویــروس ایجاد شده به یکی از بزرگ   ۹1-پاندمــی کوویــد:  زمینه و هدف

طور  به  1۹-های آزمایشگاهی در تشخیص اشکال شدید کوویدبهداشــتی قرن حاضر تبدیل شــده اســت. نقش داده 
 انجام شد. 1۹-های پیشگیری سریع بیماری کووید این پژوهش با هدف یافتن راهقطع ثابت نشده است. 

در مرکز    1401تا اردبیهشت    1400اسفند از    1۹-نفر از بیماران کووید  43: این مطالعه بر روی  :  هاروش مواد و

شد انجام  خوزستان  استان  مهرگان  برای   هماتولوژیک های  آزمایش . خصوصی  شد.  انجام  بیماران  بیوشیمیایی  و 
و برای فیبرینوژن   (Biotek ELX 800TSاز دستگاه الایزا )   6دایمر و اینترلوکین -آوردن مقدار متغیرها ازجمله دی دستبه

 Graph padو    22ورژن  spss   افزار آماریها با اسـتفاده از نرم وتحلیل داده تجزیه  استفاده شد.  Clauss از روش انعقاد

prism انجام شد. ۹ورژن 

که این میزان برابر با    دایمر و فیبرینوژن نشان داد-دی ،6در میزان اینترلوکین  داریها تفاوت معنی: یافته  :هایافته

  20/ 06ترتیب  به  6گیرنده اینترلوکینعملکرد  زیرمنحنی مشخصه    و مساحت سطح آستانه    .(P <0.05)بود    0.0001
لیتر و   گرم/دسیمیلی  206/ ۵و فیبرینوژن  0/ ۹2۹لیتر و نانوگرم/میلی ۹۵2/ ۵دایمر  -، دی0/ ۸37لیتر و  پیکوگرم/میلی 

-، دی درصد  100و   درصد   67/ 44ترتیب  به  6اینترلوکین   1۹-کووید  بینی شدت بود. ویژگی و حساسیت پیش   0/ 76۸
دایمر دارای  -و دی  6بود. اینترلوکین  درصد   ۹۵/ 3۵و    درصد  ۵3/ 4۹و فیبرینوژن  درصد    ۹7/ 67  و  درصد   60/ 47ایمر  د

بودند اما برای فیبرینوژن این میزان به اندازه دو    1۹-بینی اولیه شدت کوویدبالاترین ویژگی و حساسیت برای پیش 
 فاکتور دیگر آشکار نبود.

ثیر را در شدت  أثیرات و فیبرینوژن کمترین تأدارای بیشترین ت  6دایمر و اینترلوکین    -ترتیب دیبه  :گیرییجه نت

 این بیماری داشتند.
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 ۱، شمارة ۳۱، دورة ۱۴۰۳ فروردین و اردیبهشت دانشگاه علوم پزشکی سبزوار،

  ی که برخ   ی طور به   دهد ی رخ م   ی علائم عفونت حاد تنفس   ، ی مار ی ب 
ب  د به   ماران ی از    1حاد   ی تنفس   )زجر(   سترس ی سرعت دچار سندرم 

بیماری،  شون ی م  شدیدتر  موارد  در  و  و    2ی د ی ور   ی ترومبوآمبول د 
  ی فعال ش ی و ب   3ن ی توک ی از طوفان س   ی ناش   ، متعدد   ی ها ارگان   یی نارسا 
) شو ی م ایجاد    ی انعقاد  سیستمیک  1۹- کووید   . ( 3د  بیماری  یک 

گیری سطح فیبرینوژن در تشکیل  التهابی و انعقادی است، اندازه 
دی  همچنین  و  از  به دایمر  - لخته  حاصل  اجزای  از  یکی  عنوان 

صورت روتین در تشخیص ترومبوزهای  تخریب فیبرین در خون به 
اندازه   عروقی  همچنین  اینترلوکین و  تشخیص    6گیری  در 

 (.  4د ) شو انجام می   4کواگولوپاتی 
شود و  گلیکوپروتئینی است که توسط کبد سنتز می   ۵فیبرینوژن 

 ( است  لخته  اصلی  آن  ۵جزء  پلاسمایی  غلظت   .)200 -400  
لیتر و بیشترین غلظت را در بین تمام عوامل انعقادی  گرم/دسی میلی 
 (.  7(. نیمه عمر فیبرینوژن سه تا چهار روز است ) 6دارد ) 
تجز   6مر ی دا   - ی د  خون    ه ی از  می لخته  و  تشکیل  طور  به شود 

  ه ی و تجز   ل ی بدن در حال تشک   نکه ی مگر ا ندارد  در بدن وجود    عمول م 
باشد.   ی ها لخته  د   خون    0/ ۵از    مرکمتر ی دا - ی مقدار 

 .  ( ۸د ) شو ی نرمال درنظر گرفته م   تر ی ل ی ل ی م / کروگرم ی م 
است که در پاسخ به    ۹پلئوتروپیک   ۸یک سیتوکین   67اینترلوکین 

  ی ها در پاسخ   6اینترلوکین ). ۹شود ) آسیب بافتی و عفونت تولید می 
ا   ی التهاب  دارد   ی من ی و  اینترلوکین  نقش  نرمال  مقدار   ،6  ،7  

به هنگام بروز آسیب یا عفونت در    . ( 10لیتر است ) پیکوگرم/میلی 
دهنده تلاش بدن  در طول التهاب، نشان   6بدن، رهاشدن اینترلوکین 

 (. 12،11برای پاسخ به عفونت است ) 
  303را بر عملکرد انعقاد  1۹- کووید ر  ی ث تأ   10وگاس ی و ز   س ی ان ی ج    

  ۵/ 7گرم/لیتر در    7، سطح فیبرینوژن بیشتر از  ردند ک   ی اب ی ارز   مار ی ب 
درصد    1۹/ 1درصد از بیماران مبتلا به بیماری خفیف، در مقایسه با  

(. در مطالعه دیگر  13را گزارش کردند )   1۹- با بیماری شدید کووید 
به   ابتلا  معرض  در  غیرطبیعی  فیبرینوژن  با  بیماران  شد  گزارش 

کووید  مرگ   1۹- بیماری  و  ) شدید  گزارش  14ومیر هستند  در   .)
دی  به - دیگری  پیش دایمر  شاخص  یک  مرگ عنوان  ومیر  آگهی 

کووید  )   1۹- بیماران  شد  مطالعه 1۵معرفی  در  سال  (.  در  که  ای 
اولیه مفید برای  - صورت گرفت دی    2021 دایمر را یک نشانگر 
مرگ پیش  کووید بینی  بیماران  )   1۹- ومیر  کردند  (.  16معرفی 

 
1. Adult Respiratory Distress Syndrome (ARDS) 
2. Venous thromboembolism )VTE) 
3. Cytokine 
4. Coagulopathy 
5. Fibrinogen 
6. D-dimer 
7. Interlukin6 
8. Cytokine 

بیماران کووید - که روی دی   11مطالعه سونی  انجام    1۹- دایمر در 
دی  قابل - شد  انعقادی  پارامتر  یک  پیش دایمر  برای  بینی  اعتماد 

لیتر  گرم/میلی میلی   2/ 01دایمر برابر با  - میر است. مقدار دی و مرگ 
بینی کند  را پیش  1۹- تواند مرگ و میر بیماران مبتلا به کووید می 

شدید را    1۹- بیمار مبتلا به کووید   13۸  12(. وانگ و همکاران 17) 
برابر بیشتر    2/ ۵دایمر در بیماران تقریباً  - بررسی کردند، مقادیر دی 
دریافتند که مقادیر    13(. ژو و همکاران 1۸از افراد سالم گزارش شد ) 

برابر بیشتر از افرادی است    ۹شده تقریباً  دایمر در بیماران فوت - دی 
 ( بودند  مانده  زنده  آگوست  دیگری    ل ی وتحل ه ی تجز    (. 1۹که  در 

  مر ی دا - ی د   ی بالا   ر ی با مقاد   1۹- د ی کوو   ماران ی نشان داد که ب   2020
(.  20)   هستند   ر ی وم و مرگ   د ی شد   ی مار ی در معرض خطر ابتلا به ب 

هر   که  داد  نشان  دیگری  افزایش  میکروگرم/میلی   1پژوهش  لیتر 
- برای مرگ و میر ناشی از کووید   1/ 06دایمر با نسبت احتمال  - دی 

)نقطه    1۵و همکاران مقدار برش   14(. گریفونی 21مرتبط است ) ۹1
عنوان عامل خطر  را به   6لیتر اینترلوکین  پیکوگرم/میلی   2۵بهینه(  

کووید  )   1۹- برای  کردند  شناسایی  مطالعه  10شدید  اساس  بر   .)
بینی  نقش بسیار مهمی در پیش   6اینترلوکین    16پاتیل و همکارانش 

(. در مطالعه دیگری  22دارد )   1۹- شدت و پیشرفت بیماری کووید 
با افزایش بیشتر    1۹- در بیماران کووید   6میزان بالای اینترلوکین  

اینترلوکین   برش  مقدار  و  بود  مرتبط  میر،  و    ۵۵را    6مرگ 
  در حال حاضر، وقوع، توسعه (.  23لیتر پیشنهاد کرد ) پیکوگرم/میلی 

است   1۹- کووید   ماران ی ب   ی آگه ش ی پ   سم ی مکان   و  این  نامشخص   ،
و   بیوشیمیایی  هماتولوژیک،  مشخصات  ارزیابی  هدف  با  مطالعه 

دایمر و  - ، دی 6گیری میزان پارامترهای اینترلوکین همچنین اندازه 
مراجعه کننده به کلینیک درمانی    1۹- فیبرینوژن در بیماران کووید 

 صورت گرفت.   1401- 1400مهرگان استان خوزستان در سال  

 مواد و روش. 2

 موضوعات مورد مطالعه .  ۱.۲
که مراحل اولیه  1۹- کووید   ماران ی ب   ی بر رو حاضر    نگر مطالعه گذشته 

در    1401اردیبهشت    20تا    1400اسفند    20از  بیماری را داشتند  
انجام شد  استان خوزستان  مهرگان  پزشکی    ن ی ا تشخیص    . مرکز 

  ی برا   ی بر اساس دستورالعمل موقت سازمان بهداشت جهان   ماران ی ب 
  CT-SCANاز    ص ی هر تشخ   د أیی ت   ی برا انجام گردید و    1۹- کووید 

9. Pleotropic 
10. Giannis, Ziogas 
11. Soni 
12 Wang et al 
13 Zhou  et al 
14 Grifoni 
15 Cut off  
16 Patil et al 
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۵۳ 

 ۵، شمارة ۲8، دورة ۱۴۰۰ یآذر و ددانشگاه علوم پزشکی سبزوار،      
 

  14- ۸۵  مار ی ب (  مرد   26زن و    17)   43استفاده شد.    PCR-RT  1و  
پژوهش    برای   سال،   ( ۵۹/ 16  ±  1۹/ ۹)  از هر  این  انتخاب شدند. 

خون شرکت  نمونه  آزمایش   کننده  انجام  روتین  برای  های 
اندازه  همچنین  و  هماتولوژیک  و  میزان  بیوشیمیایی  گیری 

از    ماران ی سپس ب .  گرفته شد ، دی دایمر و فیبرینوژن  6اینترلوکین 
)شامل    ف ی گروه خف :  گروه قرار گرفتند سه    در   ی مار ی شدت ب   ر نظ 

شده )شامل  و گروه فوت   ( مار ی ب   21)شامل    د ی گروه شد ،  ( مار ی ب   13
اردیبهشت، متوجه    20پس از بررسی بیماران تا تاریخ    بیمار(.   ۹

کنندگان شدیم که آنها را در گروه جداگانه  نفر از شرکت   ۹فوت  
دادیم  کم قرار  مطالعه  ،  اخلاق   ته ی .  انجام  اخلاق    را مجوز  کد   با 

IR.PNU.REC.1401.448 آگاهانه از    ی کتب نامه  ت ی د و رضا کر   د أیی ت
 اخذ شد.   مار ی هر ب 
 ی ن ی بال   ی شگاه ی آزما   ی ها داده .  ۲.۲

بیماری   شدت  بر  موردنظر  پارامترهای  دقیق  تأثیر  بررسی  برای 
باید تأثیر فاکتورهای دیگر بر نتیجه پژوهش به حداقل   1۹- کووید 

بیماری  انواع  که  افرادی  پژوهش،  این  برای  بنابراین  های  برسد، 
کننده انواع  ازحد، فشار خون بالا، مصرف ژنتیکی، دیابت، چاقی بیش 
های قلبی، کلیوی، ریوی و ... را داشتند  داروها یا دخانیات، بیماری 

به  شدند.  خارج  پژوهش  بررسی از  برای  منظور  آزمایشگاهی  های 
برند  ELX800TS ل   مد از دستگاه الایزا    6دایمر و اینترلوکین  - دی 

استفاده شد. به    Claussبایوتک و برای فیبرینوژن از روش انعقادی  
های پلاسما و  از نمونه   دایمر در سرم، - دلیل نبود فیبرینوژن و دی 

 از نمونه سرم استفاده شد.   6برای اینترلوکین 

 ی آمار   ل ی و تحل   ه ی تجز .  ۳.۲

-داده .  شدند صورت توصیفی و تحلیلی بررسی  های تحقیق به یافته 

جمعیت  مشخصات  به  مربوط  مطالعه  های  گروه  در  شناختی 

  برای انجام شد.     های سن، قد، وزن و شاخص توده بدنی شاخص 

نرمال  داده آزمون  توزیع  آزمون    ها بودن  استفاده    2ویلک - شاپیرو از 

  ی ها ی ژگ ی و   ی منحن س،  و تحلیل واریان   آماری تجزیه شد. از آزمون  

استفاده شد    4نان ی و فاصله اطم   ی منحن   ر ی سطح ز   ، 3رنده ی عملکرد گ 

ی  برا   6و ویژگی   ۵و همچنین نقاط برش بهینه، آستانه، حساسیت 

پیش   یی توانا   بررسی  و  بیومارکری  کووید   بینی نقش    1۹- شدت 

برای    7در نهایت، آزمون پیرسون   ، استفاده شد   پارامترهای پژوهش 

پارامتر  بین  همبستگی  شد. بررسی  استفاده  دوطرفه    Pمقدار    ها 

با    ل ی و تحل   ه ی تجز   ج ی دار درنظر گرفته شد. نتا ی معن   0/ 0۵کمتر از  

  ۹ورژن     Graph   pad prismو   22ورژن  spss  افزار استفاده از نرم 

 . دست آمد به   ندوز ی و برای  

 هایافته. 3

 ه ی پا   ی ها داده .  ۱.۳
  مار ی ب   21  ی سن   ن ی انگ ی م   بیمار حضور داشتند.   43حاضر،  مطالعه  در 
و    14)  فرم شد   7مرد  با  بودند  مراجعه کرده    ی مار ی ب   د ی زن( که 

زن( که    ۸مرد و    ۵)   مار ی ب   13  ی سن   ن ی انگ ی بود. م   ۵۸/ ۸1  ±  20/ 32
خف  فرم  بودند   ی مار ی ب   ف ی با  کرده  و    60/ ۹2  ±  17/ 76  مراجعه 

بین    Pبود    ۵۸/ 7۸  ±  24/ 33شده  میانگین سنی برای بیماران فوت 
که    بود   0/ ۹۵3شده( از نظر جنیست  ها )شدید، خفیف و فوت گروه 

 (.  1ی نداشتند )جدول  دار ی تفاوت معن 
برای مقایسه بیماران از گروه کنترل استفاده شد. نمودار ستونی آنها  

میانگین   میزان  اساس  گردید   ±بر  رسم  استاندارد  معیار  انحراف 
 (. 3،  2،  1)شکل  

 
 ها . مشخصات آزمودنی ۱جدول  

 
 
 
 
 
 
 
 

 
1 Reverse transcription polymerase chain reaction (RT-PCR   (  
2 Shapiro-Wilk 
3 ROC 
4 95% CI 

5 Sensitivity   
6 specificity 
7 Pearson 

 تعداد  متغیرها 
 ±میانگین  

 انحراف معیار 

خطای  

 استاندارد 

 فاصله 

 % ۹۵اطمینان  

 ( ۵3/ 02-6۵/ 31)  3/ ۵ ۵۹/ 16  ±  1۹/ ۹۹ 43 سن )سال( 

 ( 166/ 43-171/ 66)  1/ 2۹ 16۹/ 0۵  ± ۸/ 4۹ 43 متر( قد )سانتی 

 ( 61/ ۸2-67/ ۸۸)  1/ ۵0 64/ ۸۵ ± ۹/ ۸۵ 43 وزن )کیلوگرم( 

بدنی  توده شاخص 

 )کیلوگرم/ مترمربع( 
43 ۸4 /2 ± ۸0 /22 43 /0  (6۸ /23-۹3 /21 ) 



 همکارانو  مهسا سعیدپور 

 

۵۴ 

 ۱، شمارة ۳۱، دورة ۱۴۰۳ فروردین و اردیبهشت دانشگاه علوم پزشکی سبزوار،

 
 انحراف معیار استاندارد   ±دایمر گروه کنترل و گروه بیمار بر اساس میزان میانگین -. نمودار ستونی دی۱شکل 

 

 
 

 انحراف معیار استاندارد     ± گروه کنترل و گروه بیمار بر اساس میزان میانگین    6. نمودار ستونی اینترلوکین ۲شکل  

 

 
 انحراف معیار استاندارد    ± اساس میزان میانگین   . نمودار ستونی فیبرینوژن گروه کنترل و گروه بیمار بر  ۳شکل  
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۵۵ 

 ۵، شمارة ۲8، دورة ۱۴۰۰ یآذر و ددانشگاه علوم پزشکی سبزوار،      
 

 ین یبال ی شگاهیآزما یهاداده. ۲.۳
فاکتورهای خونی و سرمی در   تغییرات  تفاوت و میزان  بررسی  برای 

های و مقایسه آن با افراد سالم از بیماران، آزمایش 19-بیماران کووید
 هماتولوژیک و بیوشیمیایی گرفته شد.

گلبولی هماتولوژیک  اهشیآزما ، شمارش  1د یسف  یها)شمارش 
با استفاده   (4هال ی، شمارش نوتروف3ی اهسته ، شمارش تک2هاتیلنفوس

بیوشیمیایی های  ( و آزمایشSysmax k800از دستگاه سل کانتر )
آم) آلان5نوترانسفراز یآسپارتات  گلوکز 6نوترانسفراز یآم  نی ،  اوره،  7،   ،

 Hitachi)   یمیوشیب  زری( با استفاده از آنالا9کیاور  د ی، اس8ن ینیتکرا

معنی ش  یریگاندازه  (917 تفاوت  خون  د.  روتین  آزمایش  بین  داری 
که میزان گلوکز که در گروه بیماران با  جز اینبیماران مشاهده نشد به 

مول/لیتر و در گروه بیماران میلی  73/7شدید، میزان گلوکز    19-کووید
توجهی  طور قابلمول/لیتر بود که بهمیلی  08/6ملایم حدود    19-کووید
شدید بالاتر بود و این مقدار    19- گلوکز در گروه بیماران کوویدمیزان  

میزان  به  توجه  بود.    :p   0.02با    ک یهماتولوژ  مشخصات معنادار 
 . نشان داده شده است 2در جدول  مارانیب

 ۱۹-یدمبتلا به کوو  یمارانب یک. مشخصات هماتولوژ ۲جدول 

 

   رنده ی گ عملکرد  مشخصه    ی منحن نمودار    ل ی تحل   و   ه ی تجز .  ۳.۳

 6. اینترلوکین۱.۳.۳

  یی کارا  لیوتحلهیتجز   ی برا رنده یگعملکرد  مشخصه   یمنحن

  استفاده شد   1۹-کووید  شدت  ین یبش یو آستانه پ   هیهشدار اول
برای اینترلوکین    ی منحن  ریز  نه یآستانه و مساحت به (.  4)شکل  

لیتر  06/20  بیترتبه   6 میزان و    ۸37/0و    پیکوگرم/میلی 
 بود.  >P  0.0001برابر با ی معنادار

 

 6ینترلوکینا یومارکرینقش ب بینییش پ ی توانا  یبراROC   ی. منحن۴شکل 
 

 
1 WBC 
2 LYM 
3 MONO 
4 NEU 
5 AST 

6 ALT 
7 GLU 
8 Cr 
9 UA 

 گروه شدید  متغیرها
 ( ۲۱)تعداد = 

 گروه ملایم 
 ( ۱۳)تعداد = 

 میزان معناداری  t/zمعناداری 

 0/ 30 -1/ 04 1۸/ 20 ± 33/ 20 11/ 42 ± 27/ ۸0 )واحد/ لیتر(  نوترانسفرازیآسپارتات آم

 0/ 6۵ -0/ 4۵ 24/ ۵ 27 )واحد/ لیتر(  نوترانسفرازیآم نیآلان
 0/ 02 -2/ 3 6 7/ 7 مول/ لیتر()میلی  گلوکز

 0/ 36 0/ ۹1 1/ 3 ± 4/ 1 7۵/1 ± 4/ ۵0 مول/ لیتر(اوره )میلی

 0/ 6۹ -0/ 3۹ 13/ 3۸ ± 66/ ۹۵ 1۵/ ۵0 ± 6۵/ 33 کراتینین )میکرومول/ لیتر(

 0/ 0۵ -3/ ۹6 ۸۵/ ۸6 ± 2۵6/ ۵4 ۹0/ 6 ± 201/ 6 اسید اوریک )میکرومول/ لیتر( 

 0/ 22 -1/ 22 1/ ۸۵ ± 4/ ۹6 1/ 64 ± 4/ 26 لیتر  /۹10×گلبول سفید

 0/ 30 1/ 03 0/ 4 ± 1/ 07 41/0 ± 1/ 20 لیتر /۹10 ×هاتعداد لنفوسیت

 0/ 27 -1/ 1 1۹/0 ± 0/ 43 1۵/0 ± 0/ 37 لیتر /۹10 ×ایهستهتعداد تک 

 0/ 12 -1/ ۵ 1/ 63 ± 3/ 43 ۵/1 ± 2/ 6۵ لیتر /۹10 ×هاتعداد نوتروفیل 



 و همکاران عبدی 

 

۵6 

 ۲، شمارة ۲6دورة ، ۱۳۹8دانشگاه علوم پزشکی سبزوار، خرداد و تیر 

 دایمر-دی.  2.3.3

شد -دی  ROC نمودار   رسم  نمودار  زیر  مشخصات  و  دایمر 

میزان   (.  ۵)شکل   و  زآستانه  دایمر  -دی ی  منحن  ریسطح 
م  ۵/۹۵2ترتیب  به میزان   0/ ۹2۹4و     تریلی لینانوگرم/  و 

 (.  ۵)شکل  بود >P 0.0001معناداری 

 

 یمر دا -ید یومارکرینقش ب  بینییشپ   ییتوانا یبرا ROC ی. منحن5شکل 

 . فیبرینوژن 3.3.3

به نمودار  دستاطلاعات  زیر  از مساحت  عملکرد مشخصه  آمده 

و مساحت  فیبرینوژن    رندهیگ آستانه  زمیزان  ی  منحن  ریسطح 
بود    P<0.0001 و مقدار معناداری آن    76۸۵/0و    ۵/206ترتیب  به

 (. 6)شکل 

 

 یبرینوژن ف یومارکری نقش ب بینییش پ  ییتوانا  یو براROC   ی. منحن6شکل 

مشلخصله اپراتور  یمنحن. نتایج حاصلل از نمودار ۴.۳.۳
 رندهیگ

آستانه  انجام شد و میزان   ROC نتایج نهایی حاصل از نمودار  
پارامتر از  گردید.هریک  مشخص  آستانه    ها    06/20میزان 

در آن صورت بپذیریم،   6لیتر را برای اینترلوکین پیکوگرم/میلی 
درصد و میزان ویژگی این آزمون    100  برابر  آزمون حساسیت  

 ۵/۹۵2دایمر  - برای دی  آستانه  خواهد بود. میزان    44/67برابر با  
و میزان   ۹7/  67لیتر که میزان حساسیت آزمون  نانوگرم/میلی 

  ۵/20۵بود. میزان آستانه برای فیبرینوژن    47/60ویژگی آزمون  
لیتر بود که میزان حساسیت و ویژگی این تست گرم/دسیمیلی

 . بود 3۵/۹۵و   4۹/۵3ترتیب به
 زمون همبستگی پیرسون . آ۵.۳.۳

بین فیبرینوژن،  آزمون رابطه    برای پیرسون  از آزمون همبستگی  
دایمر با -دی   بین میزان . استفاده شد  6دایمر و اینترلوکین  -دی 

همبستگی     r:0.46   ،p:0.002   ،n:43صورتبه   6اینترلوکین  
دی  بین  همچنین،  و  داشت  وجود  و -مثبت  دایمر 
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۵7 

 ۵، شمارة ۲8، دورة ۱۴۰۰ یآذر و ددانشگاه علوم پزشکی سبزوار،      
 

دست آمد که نشان  به    r:0.577   ،p:0.000   ،n:43فیبرینوژن
اینترلوکین   اما بین  بود.  پارامتر  و    6از همبستگی بین این دو 

( داشت  وجود  منفی  همبستگی  ،  r:0.259فیبرینوژن 
p:0.093،43   n:  باعث اینترلوکین  افزایش  که  معنا  بدان   )

 . افزایش فیبرینوژن نخواهد شد

 گیریبحث و نتیجه.  ۴

دی  میزان  که  داد  نشان  حاضر  اینترلوکین  - مطالعه  و    6دایمر 
دارای    1۹- ازحد در بیماران کووید بیش ترتیب به دلیل افزایش  به 

بودند    1۹- بینی اولیه شدت بیماری کووید بالاترین نقش در پیش 
ولی نقش فیبرینوژن به اندازه دو پارامتر دیگر واضح نبود و علت آن  

گیری میزان فیبرینوژن در یک مقطع بود و برای اثبات  هم اندازه 
اندازه  به  نیاز  فیبرینوژن،  دوره  تأثیرات  مختلف  مقاطع  در  گیری 

 نقاهت این بیماری بود که این امکان برای ما فراهم نشد. 
معنی  مشاهده  تفاوت  بیماران  خون  روتین  آزمایش  بین  داری 

  1۹- که میزان گلوکز که در گروه بیماران با کووید جز این نشد به 
شده در  های انجام شدید با ملایم مشاهده شد، با توجه به بررسی 

به    روس ی حمله و ،  1۹- به کووید  مبتلا  افراد  مورد میزان گلوکز در 
کاهش    جه ی ها و در نت سلول   ن ی ا   ب ی پانکراس و تخر   ی بتا   ی ها سلول 

احتمال   ی ک ی   ن، ی انسول   د ی تول  علل  می   ی از  گلوکز  از  باشد.  افزایش 
  ی پرکالر   یی غذا   م ی و رژ   ی تحرک کورتون، کم   ی داروها   افت ی در   ی، طرف 

  . هیپرگلیسیمی درنظر گرفته شد در ابتلا به    گر ی عنوان علت د به   ز ی ن 
کووید بررسی  بیماران  روی  گرفته  انجام  که    1۹- های  داد  نشان 

یابد.  توجهی افزایش می طور قابل در بیماران، به   6میزان اینترلوکین 
شدید   شرایط  با  بیماران  در  که  کردند  گزارش  همکاران  و  وانگ 

اینترلوکین   میزان  قابل به   6التهابی،  گروه  طور  از  بیشتر  توجهی 
 ( بود  کووید 1۸خفیف  بیماران  در  دیگر  تحلیلی  در   .) -

اینترلوکین    AUCمیزان 1۹ ) 0/ ۸37،  6برای  گردید  (.  24گزارش 
داده  از  همکارانش  و  فرید  منحنی  آنچه  از  حاصل    ROC های 

داده به   6اینترلوکین  از  آنچه  با  آوردند  به دست  ما  آمد  های  دست 
- گرهای زیستی بین بیماران کووید مطابقت داشت. همچنین، نشان 

نسبت به بیماران خفیف،  0/ ۸بالای   ی منحن  ر ی سطح ز شدید با    1۹
 (. 2۵بینی این بیماری داشتند ) دقت بالاتری در شدت پیش 

ژانویه    1بدحال از    1۹- بیمار مبتلا به کووید   67در مطالعه دیگر،  
  6، ارزیابی شدند. غلظت پلاسمایی اینترلوکین  2020ژانویه   31تا  

کووید  بیماران  ) 1۹- در  بود  میزان  بالاترین  در  26،3۵شدید،   .)
در بیماران    6مطالعه جدیدی گزارش گردید که میزان اینترلوکین 

(.  36یابد ) شدت افزایش می شوند به که دچار مرگ می   1۹- کووید 
کننده  ن یی عامل تع   ک ی عنوان  را به   6در مطالعه دیگری اینترلوکین 

در    ی رسان حداقل اطلاع   ا ی 1۹- شدت کووید   ی ن ی ب ش ی پ   ی برا  ی اساس 

در مطالعات ما میزان    . ( 37کرد )   شنهاد ی پ   1۹- کووید   ه ی مرحله اول 
کووید - دی  به  مبتلا  بیماران  در  میزان    1۹- دایمر  به  شدید 
کووید قابل  خفیف  بیماران  از  بالاتر  مطالعه    بود.   1۹- توجهی 

بیمار نشان    106۵شده در ایالات متحده بر روی  نگر انجام گذشته 
هر   که  میلی   1داد  دی میکروگرم/  افزایش  نسبت  - لیتر  با  دایمر 

مرگ   1/ 06احتمال   از کووید برای  ناشی  و  1۹- ومیر  است  مرتبط 
کننده  بینی عنوان بیومارکر پیش را به   0/ ۸بالای   AUC دایمر با  - دی 

کووید  ) 1۹- قوی  کرد  مطابقت  21معرفی  کاملاً  ما  نتایج  با  که   )
تحقیق و    1۹- بیمار کووید   13۸ر روی  داشت. وانگ و همکاران ب 

  1۹- دایمر در بیماران مبتلا به کووید - گزارش کردند که مقادیر دی 
(. ژو و همکاران  1۸برابر بیشتر از افراد سالم بود )   2/ ۵شدید تقریباً  

کووید   1۹1 به  مبتلا  که    1۹- بیمار  دریافتند  و  کردند  مطالعه  را 
دی  فوت - مقادیر  بیماران  در  تقریباً  دایمر  از    ۹شده  بیشتر  برابر 

وتحلیل دیگری در  (. تجزیه 1۹افرادی است که زنده مانده بودند ) 
بیماران کووید   2020آگوست   بالای    1۹- نشان داد که  مقادیر  با 

مرگ - دی  و  شدید  بیماری  به  ابتلا  خطر  معرض  در  ومیر  دایمر 
 ( میزان  20،32هستند  ایلجوانی   .)AUC    نمودار  دست به از  آمده 

گزارش   0/ ۹2۹برای دی دایمر را    رنده ی گ   عملکرد   صه مشخ  ی منحن 
(. در مطالعه  24کرد که با نتایج پژوهش ما کاملاً مطابقت داشت ) 

بود و دی دایمر را برای    0/ 77دایمر  - برای دی AUC دیگری میزان  
(. میزان  31متوسط بیان کردند )   1۹- کننده کووید بینی نقش پیش 

بسیار کمتر از گروه شاهد    1۹- فیبرینوژن در بیماران مبتلا به کووید 
و   نوژن ی بر ی باعث کاهش سطح ف   است که  ز ی ترومبول بود و علت آن 

. سطوح  شود ی م   دایمر - مانند دی   ن ی بر ی ف   ه ی محصولات تجز   ش ی افزا 
ومیر در بیماران  غیرطبیعی فیبرینوژن ممکن است با خطر مرگ 

می 1۹- کووید  و  بیماری  مرتبط  پیشرفت  شدت  حدودی  تا  تواند 
کند که آزمایش  بینی کند، این موضوع روشن می را پیش   1۹- کووید 

 ( است  ضروری  پذیرش،  هنگام  در  انعقادی  (.  14عملکردهای 
گذشته  دقت  مطالعات  سرم،  فیبرینوژن  همکاران،  و  فرید  نگر 

(  2۵)   (  AUC =0.6) دارد    1۹- بینی ضعیفی در بیماری کووید  پیش 
طوری که  آمده از مطالعات ما مطابقت داشت به دست با نتایج به   ه ک 

ز میزان   فیبرینوژن منحن   ر ی سطح  برای  آمد. به   0/ 76۸   ی    دست 
  ک ی که دچار    ی ماران ی در ب   نوژن ی بر ی ف   ، مار ی ب   24مطالعه دیگری روی  

به   ک ی ترومبوت   داد ی رو  بودند  قابل شده  بود    ی توجه طور  و  بالاتر 
  ۹1/ 2  ت ی حساس   ی دارا   تر ی ل ی دس / گرم ی ل ی م   441  بالاتر از   نوژن ی بر ی ف 
کننده  بینی که پیش   بود   ص ی تشخ   ی برا درصد    ۸۵/ 7ی  ژگ ی و و رصد  د 

( که با نتایج  27گزارش گردید )   1۹- قوی برای شدت بیماری کووید 
ما مطابقت نداشت با توجه به پژوهش ما میزان حساسیت و ویژگی  

به  میزان    ۹۵/ 3۵و    ۵3/ 4۹ترتیب  فیبرینوژن  به  توجه  با  که  بود 
کننده  بینی عنوان پیش حساسیت، این حالت نسبتاً مطلوب بود اما به 
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قوی نتوانست خود را به اثبات برساند. مطالعه دیگری، نتایج نسبتاً  
مشابهی را با نتایج پژوهش ما گزارش کرد که در این پژوهش میزان  

و فیبرینوژن را    ۸3/ ۹۵و ویژگی آن    ۵3/ 12حساسیت فیبرینوژن  
(. در مطالعه جدیدی  33کننده مناسبی معرفی کردند ) بینی پیش 

ازحد  را با افزایش بیش   1۹- یافتن کووید میزان شدت   2023در سال  
را    6دیگری اینترلوکین   ه (. در مطالع 34فیبرینوژن گزارش کردند ) 

(  2۸معرفی کرد )   1۹- کووید   ی مار ی ب   بینی شدت پیش   ثر در ؤ عامل م 
در مطالعات دیگری هر دو فاکتور   که با نتایج ما مطابقت داشت. 

اینترلوکین  - دی  و  به   6دایمر  فاکتورهای را  بیشترین  عنوان  که  ی 
بیماری کووید  را در طول  کند  اند معرفی می داشته   1۹- تغییرات 

لیتر  پیکوگرم/میلی   20/ 06بیش از    6هنگامی که اینترلوکین  (. 2۹) 
دی  از  - و  بیش  بود،  نانوگرم/میلی   ۹۵2/ ۵دایمر  ز لیتر    ر ی سطح 
کووید منحن  از    1۹- ی  کارایی    0/ 7۵0بیش  همچنین  که  بود 
کند. در نتیجه، میزان تغییرات اینترلوکین  بینی بالا را تأیید می پیش 

  1۹- توان برای تخمین شدت بیماری کووید دایمر را می - و دی   6
  (. 30استفاده کرد ) 

آمده از این پژوهش مشخص گردید  دست های به با توجه به یافته 
به  اینترلوکین  - ترتیب دی که  برای  شاخص   6دایمر و  های مهمی 
هستند و فیبرینوژن به دلیل تغییرات    1۹- بینی بیماری کووید پیش 

یک   برای  را  خود  نتوانست  بیماری  مدت  طول  در  ناپیوسته 
کووید بینی پیش  بیماری  قوی  بنابراین    1۹- کننده  کند  اثبات 

برای درمان    6دایمر و اینترلوکین  - توان از نقش بیومارکری دی می 
تر این بیماری و نیز کاهش هرچه بیشتر مرگ و میر  هرچه سریع 

 .در این بیماران استفاده کرد 

 تشکر و قدردانی 

محترم  ز  ا  اصفهان  دانشگاه  استادان  تهران،  نور  تمامی  پیام  و 
که در انجام این پژوهش ما را یاری کردند، تشکر و  ی  دانشجویان 

 . شود قدردانی می 
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