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 17/08/1404 تاریخ پذیرش:، 06/06/1404 تاریخ دریافت:

 چکیده
 یها رگروهی، گاما( و ز۲، بتا1، بتا۲آلفا ،1)آلفا نیگلوبول یها کل، بخش یها نیسرم، پروتئ نیآلبوم نییتع نگر، ندهیمطالعه کوهورت آ نیهدف از ا مقدمه:

 نشده بود. نهیواکس 1۹-دیاز کوو افتهیبهبود مارانیم در بیروز پس از شروع علا 60و  ۳0سبک لامبدا( در  یها رهیاپا و زنج، کIgG1 ،IgG2 ،IgM) نیمونوگلوبولیا
منظور سنجش ساب  شدند. به یریگ اندازه نهیبا استفاده از الکتروفورز موئ نیمونوگلوبولیا یها رگروهیسرم و ز یها  نیمختلف پروتئ یباندها: ها مواد و روش

 ها مورد استفاده قرار گرفت. نیمونوگلوبولیسبک ا یها رهیزنج زانیسنجش م یبرا یدومتریاستفاده شد. روش تورب زایها از روش الا نیمونوگلوبیا یها کلاس
گلوبولین و -1، بتا-۲، آلفا-1گلوبولین کاهش یافت، در حالی که آلفا-۲ ، سطح آلبومین سرم و بتا1۹-پس از عفونت کووید 60و  ۳0در روزهای  نتایج:

 کاهش یافتند ۲و بتا ۲، آلفا1و آلفا (>001/0P) ، آلبومین افزایش۳0نسبت به روز  60گاماگلوبولین در محدوده بالایی یا بالاتر از مرجع باقی ماندند. در روز 
، ۳0در روز  .(=0۳0/0P) کاهش بیشتری نشان داد ۲گاماگلوبولین کاهش یافت اما بالاتر از محدوده مرجع باقی ماند و بتا (.001/0>و  016/0 بیترت )به

تری نشان  پایین IgG2 ، بیماران مبتلا به فرم شدید سطح60داشتند. در روز  (>001/0P) ۲و آلفا 1و بالاتر آلفا( =047/0P) تر آلبومین سطح پایین  ICUبیماران
 .(=045/0P) دادند

مبتلا به  مارانیدر ب ژهیو به ن،یمونوگلوبولیا یها لیسرم و پروفا نیپروتئ یها مدت در بخش یطولان یاه یبا ناهنجار 1۹-دیدوره بعد از حاد کوو: یریگ جهینت
زمان  تیو هدا مدت  یطولانو عوارض  یبهبود شیپا یمهم برا یعنوان ابزار به تواند یسرم م یها نیپروتئ یالیسر یابیمرتبط است. ارز د،یشد یماریب
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 مقدمه
 یی، از زمان شناسا1۹-دیکوو یماری، عامل بSARS-CoV-2 روسیو

سلامت  یها چالش نیتر از مهم یکیتاکنون به  201۹در اواخر سال 
بر  هیاول یها پژوهش شتریی(. 1-3شده است ) لیدر جهان تبد یعموم

مختلف  یها متمرکز بوده و جنبه یماریفاز حاد ب یامدهایو پ ها یژگیو
اند.  کرده فیتوص یخوب مرحله را به نیا کیولوژیزیاتوفو پ یمنیا ،ینیبال

از  یناش مدت  یطولان یامدهایو پ داریپا راتییحال، درک تغ نیبا ا
 یکه بخش دهد ینشان م ریهمچنان محدود است. شواهد اخ 1۹ دیکوو
م و اختلالات یدچار علا روس،یو یساز پس از پاک یحت مارانیاز ب

عوارض  ای یطولان دیعنوان کوو تحتکه  شوند یم ماندگار یعملکرد
نه  تیوضع نی. اشود ی( شناخته مPASC) SARS-CoV-2یآلودگ پسا

 زین یتوجه بلکه بار قابل دهد یرا کاهش م مارانیب یزندگ تیفیتنها ک
 (.4) کند یم لیبر نظام سلامت تحم

 لی، پروفا1۹-دیشده در کوو گزارش کیستمیس راتییتغ انیم در
و  ها نیمونوگلوبولیا ها، نیگلوبول ن،آلبومی شامل –سرم  یها نیپروتئ
 یماریب ریس ینیب شینقش بالقوه در پ لدلی به –سبک آزاد  یها رهیزنج
(. 5قرار گرفته است ) ژهیپس از عفونت، مورد توجه و یمنیا شیو پا

بدن هستند،  یا هیو تغذ یالتهاب تیاز وضع یتنها بازتاب نه ها نیپروتئ نیا
پاسخ  ،یماریدر شدت ب یآگه شیپ یها عنوان شاخص به توانند یلکه مب
 نی(. آلبوم6-۹عمل کنند ) یپساآلودگ یامدهایو احتمال بروز پ یمنیا

در حفظ فشار  یپلاسما، نقش اساس نیپروتئ نیتر عنوان فراوان به
(. از 10زاد دارد ) زاد و برون درون باتیاز ترک یاریبس تقالو ان کیاونکوت

محسوب  یفاز حاد منف نیپروتئ کی نیکه آلبوم ییاز آنجا گر،ید یسو
 یمنجر به کاهش سطح سرم تواند یعفونت و التهاب اغلب م شود، یم

( ینمیپوآلبومی)ه نیراستا، کاهش سطح آلبوم نی(، در هم10) شوند آن 
گزارش شده و با شدت  1۹-دیبدحال کوو مارانیطور مکرر در ب به
 میارتباط مستق ریوم مرگ شیو افزا ژهیو یها قبتبه مرا ازین ،یماریب

 1-مانند آلفا نیمختلف گلوبول یها بخش شی(. در مقابل، افزا8-6دارد )
(α1-آلفا ،)-2 (α2-( بتا ،)β-و ا )انگریاغلب ب ها نیمونوگلوبولی 

(. 11بوده است ) مدت یطولان یا پاسخ التهابی داریپا یمنیا یساز فعال
در سنتز  یکبد راتییدهنده تغ نشان نیگلوبول-لفاآ شیمثال، افزا یبرا

 نیگلوبول-گاما شیافزا یدر پاسخ به التهاب است، و از طرف نیپروتئ
 یمنیا یساز فعال ای یباد یآنت داریاز سنتز پا یبازتاب تواند یم

، نقش IgMو  IgG ژهیو به ها، نیمونوگلوبولیباشد. ا مدت یطولان
 1۹-دیها در کوو آن ییایپو راتییتغ دارند و یقیتطب یمنیدر ا یدیکل
بدن در حذف  ییتوانا ،یمنیدوام ا ون،یناسیبر پاسخ به واکس تواند یم
(. اگرچه مطالعات 12-14باشد ) رگذاریمجدد تأث یو خطر ابتلا روسیو
در فاز  یسرم یها نیپروتئ راتییو تغ یمنیا یها پاسخ یبه بررس نیشیپ

از  یاند و شواهد ارزشمند پرداخته 1۹-دیدوره نقاهت کوو لیحاد و اوا
, 4اند ) ارائه داده یسرم ینشانگرها یو برخ ها نیمونوگلوبولیا ییایپو

 یها نیپروتئ راتییتغ یموجود درباره الگو یها حال، داده نی(. با ا15
در  ینیمونوگلوبیسبک آزاد ا یها رهیو زنج ها نیمونوگلوبولیسرم، ا

شدت  کیبه تفک ژهیو ، بهمشخص پس از عفونت یزمان یها بازه
، همچنان محدود است و تاکنون در ICUدر  یبستر تیو وضع یماریب

 یطول یابینشده است. ارز یبررس کیستماتیصورت س به یرانیا تیجمع
به  تواند یپس از شروع عفونت م 60و  30 یها در روزها شاخص نیا

با شدت  مرتبط ای داریپا راتییتغ ییو شناسا یبهبود ندیدرک بهتر فرآ
اساس، مطالعه حاضر با هدف پر کردن  نیکمک کند. بر هم یماریب
 نیپروتئ ن،یپژوهش سطوح آلبوم نیشد. ما در ا یطراح یخلأ علم نیا

سبک  یها رهیو زنج ها نیمونوگلوبولیا ن،یمختلف گلوبول یها تام، بخش
و  30 ی، در روزها1۹-دیمبتلا به کوو نهیرواکسیغ مارانیدر ب راآزاد 
 راتییتغ ن،ی. افزون بر امیکرد یریگ پس از شروع عفونت اندازه 60

و  یماریب دیو شد فیبا فرم خف مارانیطور جداگانه در ب شده به  مشاهده
قرار گرفت  سهیمورد مقا ICUدر  یعدم بستر ای یبر اساس بستر زین

ها در  و کاربرد بالقوه آن ینیها با شدت بال شاخص نیا یحتمالاتا ارتباط 
 تر شود. روشن مدت یطولان یامدهایپ تیریو مد شیپا

 ها مواد و روش
در  1۹-دیمبتلا به کوو مارانیب یبر رو نگر ندهیمطالعه کوهورت آ نیا
شاهرود انجام شد.  ی)ع( دانشگاه علوم پزشک نیحس امام مارستانیب

-RT) میتا لیر-مرازیپل یا رهیبا واکنش زنج 1۹-دیکوو صیتشخ

PCR54شد. در مجموع  دییحلق تأ-ینیسواب دهان و ب یها ( از نمونه 
 قیتحق نیما وارد شدند. ا لیو تحل هیدر تجز نهیسواک ریمورد فرد غ

شاهرود  یاخلاق دانشگاه علوم پزشک تهیتوسط کم
(IR.SHMU.REC.1399.072تأ )ینکیهلس هیانیشد و مطابق با ب دیی 

آگاهانه  تیانجام شد. قبل از شرکت در مطالعه، از همه موارد رضا
( دی/موارد شدفی)موارد خف یماریبر اساس شدت ب مارانیشد. ب افتیدر

و  ICUدر بخش  یبستر مارانی)ب ژهیو یها در بخش مراقبت یو بستر
در  1۹-دیشدند. افراد مبتلا به کوو یبند ( طبقهICU ریغ مارانیب

: شوند یدر نظر گرفته م دیشد یماریمبتلا به ب ر،یصورت داشتن موارد ز
. 3، %۹3≥ ژنی. اشباع اکس2 قه،یبار در دق 30 <تنفس  زانی. م1
 یکیمکان هیبه تهو ازیکه ن یتنفس یینارسا ایمبتلا به شوک  مارانیب

( ICU) ژهیو یها ها در بخش مراقبت اندام ریسا ییبا نارسا ایدارند، 
 اند. شده یبستر

 یانکننده در دو نقطه زم از هر شرکت یطیمح یدیخون ور یها نمونه
شدند. سرم با  یآور جمع 1۹-دیکوو صیروز پس از تشخ 60و  30
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جدا شد و  قهیدق 10به مدت  قهیدور در دق 3000با سرعت  وژیفیسانتر
 شد. ینگهدار گرادیدرجه سانت -80 یدر دما لیو تحل هیتا زمان تجز
انجام شد.  Sebia نهیموئ ستمیسرم با استفاده از س نیپروتئ الکتروفورز

 یها شده انسان درون لوله قیسرم رق یها نیوش، پروتئر نیدر ا
و بر اساس بار  کنند یتحت اعمال ولتاژ بالا حرکت م یسیلیس نهیموئ

. شوند یمتفاوت از هم جدا م یها با سرعت ،یو اندازه مولکول یکیالکتر
در طول موج  UVجذب نور  زانیم یریگ با اندازه ها نیپروتئ صیتشخ
 یدیپپت یوندهایبا تعداد پ ماًیکه مستق ردیگ ینانومتر صورت م 214

که جذب را  کند یم دیالکتروفروگرام تول کی ندیفرآ نیمرتبط است. ا
 یها بخش یآن، درصد نسب یو از رو دهد ینسبت به زمان نشان م

که  ینیپروتئ یاصل یها . بخششود یم بهدر نمونه محاس ینیپروتئ
-β1 ن،یگلوبول-α2 ن،یگلوبول-α1 ن،یشدند شامل آلبوم لیتحل

به  نیبودند و نسبت آلبوم نیگلوبول- γو  نیگلوبول-β2 ن،یگلوبول
 .دیمحاسبه گرد زی( نA/G) نیگلوبول

شدند.  نییتع زایبا استفاده از روش الا IgG2و  IgM ،IgG1 سطوح
 یسنج ( با استفاده از کدورتλ( و لامبدا )κسبک آزاد کاپا ) یها رهیزنج

(Turbidimetryو معرف ) یها FREELITE ه شده توسط شرکت یارا
Binding Site استفاده در نفلومتر  ی( براایفرنیکال گو،ید )سن

IMMAGE (Beckman Coulter Inc. Brea CAاندازه ) یریگ 
ها مطابق دستورالعمل سازنده انجام شد.  . تمام سنجشدیگرد

 λو  κسبک آزاد  یها رهیسنجش زنج یبرا نییپا صیتشخ تیمحدود
 بود. تریل یدر دس گرم یلیم 4/0و  3/0 بیرتت به

 یکه دارا ییها )پروزون(، سرم یاضاف ژن یاز اثر آنت یریجلوگ یبرا
( و SPEسرم ) نیبودند و توسط الکتروفورز پروتئ M یها نیپروتئ

 ریشده و باعث مقاد یی( شناساIFE) ونیکساسیمونوفیالکتروفورز ا
تا دقت  دندیگرد شیجدداً آزماشده بودند، در رقت بالاتر م FLC نییپا

 شود. نیضمت یریگ اندازه
انجام شد.  SPSSافزار  با استفاده از نرم یآمار یها لیتحل تمام

( گزارش SD) ارمعی انحراف ± نیانگیصورت م به وستهیپ یرهایمتغ
( 60و  30 ی)روزها یریگ ها در دو زمان نمونه داده سهیمقا یشدند. برا

 سهی( استفاده شد. مقاPaired t-test) یزوج tن در همان افراد، از آزمو
 tبا استفاده از آزمون  دیرشدیو غ دیبا فرم شد مارانیب یها گروه نیب

ها،  بودن داده طبیعیدر صورت عدم  ای( Independent t-testمستقل )
عنوان  به >05/0P ریانجام شد. مقاد Mann-Whitney Uآزمون 

 ه شد.در نظر گرفت یآمار یدار یسطح معن

 نتایج
با میانگین  1۹-بیمار غیرواکسینه مبتلا به کووید 54این مطالعه شامل 

 های بیماران با فرم شدید و سال بود. بین گروه 3/55± ۹/14 سنی

های دموگرافیک و بالینی،  داری از نظر ویژگی ، هیچ تفاوت معنیخفیف
سیگار و مصرف ، جنس، سابقه (BMI) شاخص توده بدنی شامل سن،

های همراه مشاهده نشد. همچنین، پارامترهای پایه  ماریبی
 آزمایشگاهی در زمان بستری، از جمله نشانگرهای التهابی

(ESR,CRP)از جمله گلبول های سفید و  ، اجزای شمارش کامل خون
 عملکرد کبد و کلیه ،، نوتروفیل، لنفوسیت، پلاکت، هموگلوبینقرمز

ها )سدیم، پتاسیم،  لکترولیت، ا(اوره، کراتینین )آنزیم های کبدی،
-LDL-C ،HDLکلسترول، ) کلسیم، فسفر، منیزیم(، پروفایل لیپیدی

Cاز جمله  های متابولیک شاخص قند خون ناشتا، ،(گلیسیرید ، تری
و  ، اسید اوریک/آلبومینLDL-C/HDL-C ،TG/HDL-Cهای نسبت

 TyG=LnTG [mg/dL]×glucose)گلوکز -ایندکس تری گلیسرید

[mg/dL]/2)با این حال، . ها نشان ندادند داری بین گروه ، تفاوت معنی
 روز بیشتر بود ۷طور میانگین  مدت زمان بستری بیماران گروه شدید به

(05/0P<). ه شده استیارا 1 ها در جدول تکمیلی جزئیات کامل یافته. 
دلیل عدم دسترسی به نتایج الکتروفورز بیماران در  در این مطالعه، به

ه شده توسط یهای مرجع ارا ها با محدوده یص، دادهزمان تشخ
آزمایشگاه مقایسه شدند. بر اساس این مقایسه، کاهش مداوم آلبومین 

روز پس از  60و  30گلوبولین در هر دو مقطع زمانی -β2  سرم و
-β1  و  α1،α2 های مشاهده شد. در مقابل، بخش 1۹-عفونت کووید

یا در حد بالایی محدوده مرجع گلوبولین در هر دو زمان، بالاتر از 
 .باقی ماندند محدوده مرجع

های گلوبولین و  مقایسه میانگین آلبومین سرم، پروتئین کل، بخش
های شدت بیماری نشان داد که درصد  ها بین گروه ایمونوگلوبولین

در گروه شدید به طور  60در روز   IgG1و 30در روز  α2 نسبی
(. این یافته احتمالاً 2ید بود )جدول داری بالاتر از گروه غیرشد معنی
دهنده یک تغییر ایمونولوژیکی تأخیری در بیماران با فرم شدید  نشان

، شامل پروتئین کل، نسبت ها شاخصبیماری است. سایر 
های  ، و سایر زیرگروهλ های سبک کاپا و آلبومین/گلوبولین، زنجیره

 .ن ندادندها نشا داری بین گروه ایمونوگلوبولین، تفاوت معنی

درصد  (ICU) های ویژه ، بیماران بستری در بخش مراقبت30در روز 
بالاتری را از  α2 و α1 های تر و درصد نسبی بخش نسبی آلبومین پایین

گلوبولین در این -α2 نظر آماری نشان دادند. همچنین، غلظت مطلق
ا بود. ت ICU طور قابل توجهی بالاتر از بیماران غیر بستری در گروه به

بالاتر بود، اما تفاوت  ICU همچنان در گروه α2 ، درصد نسبی60روز 
دار نبود  از نظر آماری معنی ها شاخصبین سطوح آلبومین و سایر 

 .(3)جدول 

نشان داد که درصد  60و  30مقایسه میانگین تغییرات بین روزهای 
داری افزایش  طور معنی نسبی آلبومین و نسبت آلبومین/گلوبولین به
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ها و  گلوبولین-γ و α1 ،α2،β2 ته است، در حالی که درصد نسبییاف
داری را  ها کاهش معنی گلوبولین-β2  و α2 همچنین غلظت مطلق

 .(4نشان دادند )جدول 

 بر اساس شدت بیماری های توصیفی جمعیت مورد مطالعه ویژگی -۱جدول 

 P شدید خفیف کل  متغیر

 0٫5۹1 1۷٫54 ± 56٫54 12٫۹0 ± 54٫33 14٫۹ ± 55٫3 سن )سال(

 28٫08 ± 3٫86 28٫26 ± 3٫25 2۷٫86 ± 4٫53 0٫۷13 (BMI)  نمایه توده بدنی

 0٫025 11٫۹۹ ± 13٫6۷ 3٫2۷ ± ۷٫6۷ 8٫2۷ ± 10٫2۹ مدت بستری )روز(

 (3/33) 8 (38٫۷) 12 (36٫36) 20 زن جنسیت
681/0 

 (۷/66) 16 (3/61) 1۹ (63٫63) 35 مرد
 (8۷) 20 (5/۹3) 2۹ (8۹) 4۹ یغیرسیگار سیگار کشیدن

40۹/0 
 (13)3 (5/6) 2 (11)  5 سیگاری

 (1/4۷)10 (۹/41) 13 (82/41) 23 بله بیماری همراه
۹84/0 

 (58٫3) 14 (58٫1) 18 (58٫18) 32 خیر

 .اند شده بیان( درصد) تعداد یا معیار انحراف ±صورت میانگین  ها به داده

: BMI نمایه توده بدنی. 
 

 

 روز پس از عفونت 60و  30تغییرات باندهای پروتئینی سرم در  -۱کل ش

 

 در بیماری شدت اساس بر ۱۹-کووید بیماران های ایمونوگلوبولین و گلوبولین های فراکشن سرم، های پروتئین های یافته -2 جدول

 60 و 30 روزهای

 60 روز 30 روز 

 P شدید خفیف ولیو-پی شدید یفخف بیماری های گروهمتغیر/

 0/۹36 5/11 ± 58/14 4/63 ± 58/02 0/0۷5 4/۷۹ ± 55/0۹ 3/63 ± 5۷/30 آلبومین درصد

 0/3۷3 0/62 ± 3/32 0/52 ± 3/4۷ 0/118 0/4۹ ± 3/10 0/۹۹ ± 3/4۷ (لیتر دسی/گرم) آلبومین

 0/۷38 1/44 ± 4/85 1/4۷ ± 4/۷0 0/066 1/28 ± 5/31 0/84 ± 4/۷3 1آلفا درصد

 0/6۷۷ 0/08 ± 0/2۷ 0/0۹ ± 0/28 0/3۹0 0/10 ± 0/30 0/53 ± 0/40 (لیتر دسی/گرم) 1آلفا

 0/305 2/33 ± 11/0۷ 1/۷۷ ± 10/45 0/01۷ 2/۷0 ± 12/4۷ 2/24 ± 10/۷2 2 آلفا درصد

 0/۹6۹ 0/16 ± 0/63 0/13 ± 0/63 0/245 0/22 ± 0/۷1 0/15 ± 0/65 (لیتر دسی/گرم) 2آلفا

 0/۹05 1/10 ± ۷/53 1/35 ± ۷/58 0/086 1/0۷ ± ۷/3۹ 1/56 ± 8/08 1بتا درصد

 0/4۷8 0/10 ± 0/43 0/11 ± 0/45 0/053 0/10 ± 0/42 0/11 ± 0/48 (لیتر دسی/گرم) 1بتا

 0/۹86 1/3۷ ± 3/51 1/21 ± 3/51 0/665 0/86 ± 3/58 0/80 ± 3/48 2بتا درصد

 0/841 0/06 ± 0/20 0/0۷ ± 0/20 0/533 0/0۷ ± 0/21 0/05 ± 0/22 (لیتر دسی/گرم)2بتا

 0/340 2/82 ± 14/۹1 3/02 ± 15/۷4 0/62۹ 3/61 ± 16/16 2/۹8 ± 15/۷0 گاما درصد

 0/0۹4 0/22 ± 0/83 0/23 ± 0/۹5 0/8۹۹ 0/32 ± 0/۹3 0/25 ± 0/۹4 (لیتر دسی/گرم) گاما

 0/23۷ 0/81 ± 5/۷0 0/۷5 ± 5/۹۷ 0/181 0/۹6 ± 5/66 0/85 ± 6/02 (لیتر دسی/گرم) کل پروتئین
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 0/8۹5 0/25 ± 1/42 0/24 ± 1/41 0/082 0/23 ± 1/25 0/1۹ ± 1/36 گلوبولین/آلبومین نسبت

 0/231 5۹/88±185/38 56/54 ± 165/۹۷ 0/388 61/۷8±151/21 68/۷3 ±16۷/11 (لیتر/گرم میلی( لامبدا

 0/۷06 ۷3/۹8±2۷6/38 81/43 ± 284/55 0/۹1۹ 66/41±25۹/۷5 51/۹1 ± 258/0۷ (لیتر/گرم میلی) کاپا

IgG1 )0/045 24۹/63±663/۹6 1۹1/25 ± ۷۹4/60 0/823 238/۷۷±644/25 221/۷3±65۹/04 )لیتر دسی/گرم میلی 

IgG2 )0/435 256/1۹±505/13 206/۷۷±55۷/40 0/18۷ 280/1۷±53۷/50 20۷/18± 443/60 )لیتر دسی/گرم میلی 

IgM )0/8۹3 ۹0/55±1۹2/04 8۹/۹6 ± 1۹5/61 0/840 110/28±223/52 ۹4/80 ± 21۷/48 )لیتر دسی/گرم میلی 

  اند شده هیارا معیار انحراف ± میانگین صورت به ها داده
 

  ستریپس از ب 60 و 30 روزهای در نوع بستری، اساس بر ۱۹-کووید بیماران های ایمونوگلوبولین و گلوبولین های فراکشن سرم، های پروتئین های یافته -3 جدول

 60 روز 30 روز 

 ICU P.V  غیر ICU  در بستری ICU P  غیر ICU  در بستری متغیر/ گروه بستری
 0/680 4/2۹ ± 58/26 6/10 ± 5۷/60 0/042 3/51 ± 5۷/0۹ 5/46 ± 54/34 آلبومین درصد

 0/۷23 0/58 ± 3/42 0/55 ± 3/35 0/151 0/۹3 ± 3/41 0/30 ± 3/04 (لیتر دسی/گرم) آلبومین

 0/0۹4 1/38 ± 4/55 1/4۹ ± 5/34 0/000 0/84 ± 4/64 1/15 ± 5/86 1 آلفا درصد

 0/158 0/08 ± 0/26 0/08 ± 0/30 0/8۷6 0/4۷ ± 0/36 0/10 ± 0/34 (لیتر دسی/گرم) 1آلفا

 0/020 1/6۹ ± 10/30 2/51 ± 11/83 0/001 2/08 ± 10/۷4 2/۷۹ ± 13/41 2 آلفا درصد

 0/056 0/14 ± 0/60 0/15 ± 0/6۹ 0/04۷ 0/15 ± 0/64 0/23 ± 0/۷6 (لیتر دسی/گرم) 2آلفا

 0/804 1/25 ± ۷/53 1/21 ± ۷/63 0/50۷ 1/45 ± ۷/85 1/25 ± ۷/55 1بتا درصد

 0/۹36 0/11 ± 0/44 0/08 ± 0/44 0/3۷1 0/11 ± 0/46 0/0۹ ± 0/43 (لیتر دسی/گرم) 1بتا

 0/4۹2 1/41 ± 3/5۹ 0/۷۹ ± 3/30 0/531 0/86 ± 3/5۷ 0/۷5 ± 3/41 2 بتا درصد

 0/8۹0 0/0۷ ± 0/20 0/06 ± 0/20 0/063 0/06 ± 0/22 0/05 ± 0/1۹ (لیتر دسی/گرم) 2بتا

 0/123 2/82 ± 15/۷8 3/05 ± 14/30 0/518 3/10 ± 16/11 3/6۹ ± 15/43 گاما درصد

 0/13۹ 0/23 ± 0/۹3 0/21 ± 0/82 0/485 0/26 ± 0/۹6 0/34 ± 0/8۹ (لیتر دسی/گرم) گاما

 0/835 0/86 ± 5/86 0/56 ± 5/81 0/320 0/۹6 ± 5/۹4 0/۷8 ± 5/65 (لیتر دسی/گرم) کل پروتئین

 0/۷۹4 0/22 ± 1/42 0/2۹ ± 1/40 0/062 0/18 ± 1/35 0/2۷ ± 1/22 گلوبولین/آلبومین نسبت

 0/1۹4 52/20 ± 16۷/8۷ 6۹/۷ ±1۹0/6۹ 0/۷42 66/23±15۷/۷5 65/63±164/31 (لیتر/گرم میلی( لامبدا

 0/164 ۷۹/۷6 ± 2۹0/65 6۹/1 ±258/1۹ 0/65۷ 56/33±256/42 64/55±264/31 (لیتر/گرم میلی) کاپا

IgG1) 0/080 220/33±۷۷0/52 231 ±648/31 0/63۷ 224/06±640/۹4 241/60±6۷4/1۹ )لیتر دسی/گرم میلی 

IgG2) 0/1۹6 224/05±561/۷6 241/12 ±4۷0/00 0/342 234/5 ±465/۹4 2۷4/0۷±538/38 )لیتر دسی/گرم میلی 

) IgM0/860 ۹0/4۷ ± 1۹2/18 8۹/۷6 ± 1۹۷/12 0/158 ۹5/26±205/۷۷ 110/۹۷±24۹/۹8 )لیتر دسی/گرم میلی 

  .اند شده هیارا معیار انحراف ± میانگین صورت به ها داده
 

 60 و 30 روزهای بین ۱۹-کووید بیماران های ولینایمونوگلوب و گلوبولین های بخش سرم، های پروتئین تفاوت میانگین مقایسه -4 جدول

 P.V معیار انحراف ها میانگین تفاوت (60 روز) میانگین (30 روز) میانگین متغیر

 0/001> 3/4۹۹3 2/5628- 4/۹۹±5۷/8۷0 4/۷۷±55/30۷ آلبومین درصد

 0/4۷1 0/8605 0/0۹53- 0/5۷±3/3۷2 0/83±3/2۷۷ (لیتر دسی/گرم) آلبومین

 0/016 0/۹55۹ 0/3651 1/20±4/۷33 1/16±5/0۹8 1اآلف درصد

 0/130 0/414۹ 0/0۹۷۷ 0/0۷±0/2۷0 0/31±0/36۷ (لیتر دسی/گرم) 1آلفا

 0/001> 1/6801 1/134۹ 2/22±10/۹33 2/۹۹±12/06۷ 2آلفا درصد

 0/001 0/1456 0/0۷۹0۷ 0/14±0/633 0/18±0/۷116 (لیتر دسی/گرم) 2آلفا

 0/۹0۹ 1/1۹1۹ 0/020۹- 1/15±۷/660 1/22±۷/640 1بتا درصد

 0/۷85 0/1112 0/004۷ 0/0۹±0/442 0/10±0/44۷ (لیتر دسی/گرم) 1بتا

 0/030 0/۷6۷8 0/2628 1/0۹±3/402 0/80±3/665 2بتا درصد

 0/001 0/0504 0/02۷۹ 0/05±0/1۹1 0/05±0/21۹ )لیتر دسی/گرم (2 بتا

 0/004 1/۷51۹ 0/820۹ 2/۹±15/402 3/3±16/223 گاما درصد

 0/040 0/21 0/033 0/22±0/8۹ 0/2۷±0/۹6 (لیتر دسی/گرم) گاما

 0/486 0/88۹1 0/0۹53 0/۷6±5/814 0/85±5/۹0۹ (لیتر دسی/گرم) کل پروتئین

 0/001> 0/1۷۷1 0/14163- 0/24±1/401۹ 0/21±1/2602 گلوبولین/آلبومین نسبت

 0/108 ۹۷/2۹63 21/8868- 8۹/66±283/358 60/۹6±261/4۷ (لیتر/گرم میلی)کاپا

 0/186 80/63 14/83- 58/۷1±1۷3/۹43 65/32±15۹/113 (لیتر/گرم میلی) لامبدا

) IgG10/052 300/0۹03 84/3800- 22۹/11±۷35/۷40 225/21±651/360 )یتر دسی/گرم میلی 
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) IgG20/2۹4 306/5486 46/0200- 233/۷۷±538/460 245/۹2±4۹2/440 )لیتر دسی/گرم میلی 

) IgM0/245 131/4420 22/5۹5۷ 88/۹2±1۹5/126 100/21±21۷/۷2 )لیتر دسی/گرم یلیم 

 .اند شده هیارا معیار انحراف ± میانگین صورت به ها داده

 بحث
 راتییمطالعه حاضر، تغ ESKAPE طلب  فرصت یها امروزه پاتوژن

مبتلا  مارانیدر ب ها نیمونوگلوبولیسرم و ا ینیپروتئ یها در بخش یطول
 راتییتغ نیکرده و همچن یبررس یرا در دوره پساآلودگ 1۹-دیووبه ک

دهنده وجود  نشان جینمود. نتا یابیروز پس از عفونت را ارز 60تا  داریپا
با  یمارانیدر ب ژهیو هب ک،یستمیو التهاب س یمنیمداوم اختلالات ا

از  یاریاست. بر خلاف بس ژه،یمراقبت و ازمندیو ن یبحران تیوضع
در  یبستر سرم در زمان نیکه معمولاً تنها سطح آلبوم نیشیمطالعات پ

(، مطالعه ما غلظت 1۷ و 16اند ) قرار داده یرا مورد بررس مارستانیب
پس  60و  30 یاطور مشخص در روزه به تر، یرا در بازه طولان نیآلبوم

امکان درک  ،یطول کردیرو نیکرد. ا یریگ اندازه ،یماریاز شروع ب
سرم در فاز  یها نیسطح پروتئ کینامید راتییاز تغ یتر کامل

 .آورد یرا فراهم م 1۹-دیکوو یپساآلودگ
و  30سرم در هر دو زمان روز  نیما نشان داد که سطح آلبوم مطالعه

 افتهی نیبوده است. ا طبیعیاز محدوده  تر نییپا یماریپس از ب 60روز 
و  هیاولممکن است پس از التهاب  ینمیپوآلبومیاز آن است که ه یحاک

 گریمشاهده با د نیهمچنان ادامه داشته باشد. ا یماریفاز حاد ب
 1۹-دیاز کوو افتهیاز افراد بهبود یاریبس دهند ینشان م که یمطالعات

دچار  مارستانیاز ب صیها پس از ترخ ماه یحت ایها  هفته یهمچنان برا
و  سوماسوندارام عنوان مثال دارد. به یهستند، همخوان ینمیپوآلبومیه

 یحت دیشد 1۹-دیمبتلا به کوو مارانی( نشان دادند که ب18همکاران )
 یطور قابل توجه به نیتا سه ماه پس از بهبود، سطوح آلبوم کی

 شیافزا CRP مانند یالتهاب یها حال شاخص نیو در ع افتهی کاهش
 ینیبال یبهبود نسب رغمیکه عل دهد ینشان م ها افتهی نی. ااند افتهی

 دار،ینشانه التهاب پا تواند یم نیمداوم آلبوم نییاسطح پ ،یظاهر
 .(18خون باشد ) بیدر ترک زمنم راتییتغ ای یاختلال کبد

 نیکه مقدار مطلق آلبوم ینشان داد که در حال نیما همچن مطالعه
 ینداشت، درصد نسب یدار یمعن رییتغ 60و  30 یروزها نیب مارانیب

از بهبود  یناش تواند یم جهینت نیبود. ا افتهی شیتا روز افزا نیآلبوم
کاهش مداوم شدت التهاب  ای یکبد کیعملکرد سنتت یجیو تدر ینسب

 ریکاهش سا لیدل به شیافزا نیممکن است ا گر،ید رفباشد. از ط
 نیآلبوم دیتول یواقع شیاز افزا یفاز حاد باشد و لزوماً ناش یها نیپروتئ

 شیپا ،ینمیپوآلبومیه یآگه شیپ تی(. با توجه به اهم1۹ و 16نباشد )
 نیسطح آلبوم شیافزا یبرا یدرمان یراهبردها یابیمستمر و ارز

 یماریکه ب ییها آن ژهیو ، به1۹-دیکوو مارانیدر کنترل ب تواند یم
 .(1۹ و 16باشد ) کننده نییو تع یاتیدارند، ح دیشد

پس از عفونت،  60و  30 یدر روزها یحاضر نشان داد که حت مطالعه
همچنان بالاتر از  نیگلوبول 1-و بتا 2-، آلفا1-لفاآ یها بخش

 نی. امانند یم یمرجع باق ییدر محدوده بالا ایمرجع بوده  یها محدوده
 رسد ینظر م به ها نیگلوبول 2-و آلفا 1-در درصد آلفا داریپا شیافزا

از  یاحتمالاً ناش تیوضع نیپاسخ فاز حاد باشد. ا تداومدهنده  نشان
- α2 و نیپسیتر یآنتα1 - مانند ییها نیپروتئ یتداوم سطوح بالا

در کنترل  یا شده که نقش شناخته ییها نیاست؛ پروتئ نیماکروگلوبول
 مدت یطولان یمنیا یها پاسخ یپروتئازها ط تیفعال میالتهاب و تنظ

در   ICUدر یبستر مارانیب تیوضع یبررس ما،(. در مطالعه 20دارند )
گروه  نیدر ا ها نیگلوبول α2 و α1 ینشان داد که درصد نسب 30روز 

در بخش، قرار داشته است،  یبستر مارانیبالاتر از ب یدار یطور معن به
 دیمتمرکز و مداوم در موارد شد یاز پاسخ التهاب یا نشانه تواند یکه م

 کیعنوان  که به نیماکروگلوبول -α2 ژه،یو باشد. به یماریب
التهاب  طیدر شرا شود، یاخته مپروتئازها شن تیمهم فعال ی کننده میتنظ
در  ینقش حفاظت یو به نوع کند یتعامل م یمنیا یها با مولکول دیشد

باشد  نیا انگریب تواند یم افتهی نی(. ا21) کند یم فایا یمنیکنترل پاسخ ا
ادامه  یشتریبا شدت و مدت ب یالتهاب یندهایفرآ د،یشد مارانیکه در ب

ارزشمند  یتنها شاخص نه ها نیآلفاگلوبول راتییتغ ن،ی. بنابراکنند یم دایپ
 یماریشدت ب یابیدر ارز توانند یروند التهاب هستند، بلکه م شیپا یبرا

داشته باشند.  ینقش مهم 1۹-دیمبتلا به کوو مارانیو روند بهبود ب
 یممکن است ناش نیگلوبول 1-بخش بتا طوحس شیطور مشابه، افزا به

مداوم  شیافزا ایکمپلمان  ستمیس مدت  یماندن طولان از فعال
 ها، افتهی نیباشد. بر اساس ا نیمانند ترانسفر ،یانتقال یها نیپروتئ

 کیو متابول یمنیا یها ستمیس میکه اختلال در تنظ رسد ینظر م به
  (.22بماند ) یباق داریهمچنان پا یدر طول فاز پساآلودگ تواند یم

در هر دو بازه  نیولگلوب 2-در بخش بتا داریمطالعه، کاهش پا نیا در
 مارانیمشاهده شد. ب 1۹-دیروز پس از عفونت کوو 60و  30 یزمان

در غلظت  یتر توجه کاهش قابل ژهیو یها در بخش مراقبت یبستر
 یمنیاز اختلال ا یناش تواند یم افتهی نینشان دادند. ا نیگلوبول 2-بتا

 انیباشد. شا 1۹-دیکوو دیها در موارد شد ارگان یریو درگ دتریشد
 نیکروگلوبولیم 2-بتا ن،یگلوبول 2-جزء باند بتا نیتر توجه است که مهم

(β2-MG) یاست. سطح سرم β2-MG هر دو عامل  ریتحت تأث
 یویکل بی(. آس23قرار دارد ) یمنیا یساز و درجه فعال هیعملکرد کل

 -مالیعملکرد توبول پروگز لالاخت ژهیو به – 1۹-دیمرتبط با کوو
 رییآن تغ یدفع ادرار شیافزا قیرا از طر β2-MG سمیمتابول تواند می

و  کونکا (. در مقابل، مطالعه24بگذارد ) ریتأث یداده و بر سطوح سرم



 1404 پاییز، 3، شماره 20ه دور     یپزشک هیدر علوم پا یمجله دانش و تندرست

58 

 1۹-دیکوو مارانیدر ب β2-MG یهمکاران نشان داد که سطح سرم
 کی ن،ی(. همچن25) ابدی یم شیافزا مارستانیدر ب رشیهنگام پذ
 صیدر زمان تشخ β2-MG نشان داده است که سطوح گریمطالعه د

(. 26) مرتبط است یآگه شیو پ یماریبا شدت ب یدار یطور معن به هیاول
 رایداد؛ ز حیتوض یماریبا توجه به تفاوت فاز ب توان یها را م تفاوت نیا

 دهکر یابیارز یرا در فاز بهبود نیپروتئ نیا راتییمطالعه حاضر تغ
 مارانیدر ب ژهیو نقاهت، به.در طول دوره  یماریاست، نه در مرحله حاد ب

 اند، سطوح بوده یبستر ICU که در یکسان ای یا نهیزم یماریب یدارا

β2-MG لیدل ممکن است به نیگلوبول 2-و به دنبال آن بخش بتا 
. کاهش ابدیکاهش  یمنیا تیوضع لیو تعد یویکل یدر پاکساز رییتغ
ختلال که ا دهد ینشان م 30به روز  نسبت 60در روز  β2-MG شتریب

همچنان  یظاهر ینیپس از بهبود بال یعملکرد توبولار ممکن است حت
-β2  یطول شیپا تیبر اهم یزمان یالگوها نیادامه داشته باشد. ا

روند  یابیرد یاعتماد برا قابل یستینشانگر ز کیعنوان  به نیگلوبول
 یماریکه ب یمارانیدر ب ژهیو دارد، به دیتأک 1۹-دیکوو مارانیب یبهبود

موقع  به صیدر تشخ تواند یم یشیپا نیاند. چن را تجربه کرده یدتریشد
 ریکننده باشد و مس کمک یمنیاختلالات ا ای یویماندگار کل بیآس

 .فراهم کند مارانیب نیا یرا برا یمناسب یدرمان
در هر  نیبخش گاماگلوبول شی، افزاطبیعی یها با محدوده سهیمقا در

 نیمهم مطالعه حاضر بود. با ا یها تهافیاز  گرید یکی یدو بازه زمان

 یدار یطور معن به 30به روز  نسبت 60در روز  نیحال، بخش گاماگلوبول
 یهمراه با روند یمنیا تیدهنده تداوم فعال که نشان افتیکاهش 

طور  به 60تا روز  نیبه گلوبول نینسبت آلبوم ن،یاست. همچن یکاهش
دهنده بازگشت  نشان اندتو یم رییتغ نی. اافتی شیافزا یدار یمعن
کبد و کاهش التهاب  یبهبود عملکرد سنتز ،ینیبه تعادل پروتئ یجیتدر
دهنده  که نشان نیشیبا شواهد پ ها افتهی نیباشد. ا کیستمیس

در  یجیبا فروکش تدر یول مدت یطولان یو التهاب یمنیا یها پاسخ
  (.28 و 2۷) باشند یراستا م هستند، هم 1۹-دیدوران نقاهت کوو

 نیاز ا تیدر حما یشتریشواهد ب نیمونوگلوبولیا یها رگروهیز لیتحل
که در  افتی شیافزا 60تا  30از روز  IgG1 . سطحدهد یه میارا ها افتهی

کاهش  IgM قرار داشت. در مقابل، سطح یآمار یدار یآستانه معن
 یروسیهومورال پس از عفونت و یمنیپاسخ ا یجیکه با بلوغ تدر افتی

 شیافزا یسبک کاپا و لامبدا اندک یها رهیزنج نیست. همچنسازگار ا
 ماند که احتمالاً یباق یعیاما نسبت کاپا به لامبدا در محدوده طب افتند،ی

از  یو عدم وجود شواهد B یها دهنده تعادل در عملکرد سلول نشان
 .مونوکلونال است ریتکث
 یها گروه نیب نیمونوگلوبولیا یها رگروهیز شتریذکر است که ب انیشا

 حال، سطوح نینشان ندادند؛ با ا یدار یتفاوت معن یماریشدت ب

IgG1 طور  به 60در روز  یماریب دیمبتلا به فرم شد مارانیدر ب

دهنده بهبود کندتر پاسخ  نشان تواند یبود که م تر نییپا یدار یمعن
مداوم و  شیپا ن،یگروه باشد. بنابرا نیا رهومورال د یمنیا

 اریبس 1۹-دیکوو یفردمحور در فاز پساآلودگ یمراقبت یها یاستراتژ
بر  یطور منف ممکن است به یمنیاختلالات ا نی(. ا2۹مهم است )
در موارد  ژهیو به ون،یناسیاز واکس یناش یها پاسخ یداریشدت و پا

 تواند یافراد م نیدر ا IgG1 نییبگذارند. سطوح پا ریتأث یماریب دیشد
پس  ها یباد یمؤثر آنت دیدر تول یمنیا ستمیسکمتر  ییدهنده توانا نشان
 یمنیاز پاسخ ا نانیاطم یبرا ن،ی(. بنابرا2۹واکسن باشد ) افتیاز در

 ونیناسیواکس یفرد یبند در برابر عفونت، زمان یمؤثر و محافظت کاف
 یضرور 1۹-دیاز کوو بوددر حال به مارانیپس از آن در ب شیو پا
 .است

گرفت که  جهینت توان یمطالعه، م نیا یاه افتهیتوجه به مجموعه  با
 داریپا راتییبا تغ زینه تنها در فاز حاد، بلکه در دوره نقاهت ن 1۹-دیکوو

همراه است.  ها نیمونوگلوبولیو ا یسرم یها نیپروتئ لیدر پروفا
 یروز پس از عفونت نشان داد که گرچه برخ 60تا  یطول یها یبررس

، 2-، آلفا1-آلفا ن،یبه گلوبول نیلبومو نسبت آ نیمانند آلبوم هانشانگر
را نشان  یمختصر یروند بهبود جیبه تدر ها نیو گاما گلوبول 2-بتا
و گاما  2-، بتا2-، آلفا1-آلفا داریپا یاما سطوح بالا دهند، یم

از تداوم التهاب  یحاک ن،یدر آلبوم داریپا نییو سطوح پا ها نیگلوبول
موارد اختلال عملکرد  یر برخو د مدت یطولان یمنیپاسخ ا ک،یستمیس

 ژهیو به ،یماریب شتریبا شدت ب مارانیدر ب راتییتغ نیها است. ا اندام
دهنده نقش مهم شدت  ، بارزتر بوده و نشانICU در یبستر مارانیب

 نیاست. ا یمنیا ونیگولاسیر سیشدن دوره د تر یعفونت در طولان
را  ها نیمنوگلوبولیو ا یسرم یها نیپروتئ یش طولیضرورت پا ها افتهی

در معرض خطر  مارانیموقع ب به ییو شناسا یروند بهبود یابیارز یبرا
 نیا جینتا ن،ی. همچنکند یبرجسته م یو التهاب یمنیاختلالات ماندگار ا

هدفمند و  یمداخلات درمان یزیر برنامه یبرا ییمبنا تواند یمطالعه م
 ونیناسیو واکس ینیبال یها یریگیپ یبرا ناسبم یبند زمان نییتع

 .فراهم کند ،یماریب دیدر موارد شد ژهیو به د،یپساکوو مارانیمجدد ب
از  یو اکتساب یذات یمنیا یها از مؤلفه یجامع یابیمطالعه ارز نیا اگرچه

و بر اساس شدت  یطول یطراح کیسرم در  نیالکتروفورز پروتئ قیطر
نظر گرفته شود. در  دیبا ها تیمحدود یارائه کرده است، اما برخ یماریب

 مارانیسرم ب یها نیپروتئ لیمربوط به پروفا یها نخست، نبود داده
 ینیپروتئ راتییکه امکان رد کامل تغ 1۹-دیش از ابتلا به کوویپ
 نیدر ا یبستر ریغ مارانی. دوم، بکند یرا محدود م یا نهیزم شیپ

قدرت  تواند یمطالعه وارد نشدند. سوم، حجم نسبتاً کوچک نمونه م
 یها با دوره شتریمطالعات ب ن،یمطالعه را محدود کند. علاوه بر ا یمارآ
 یامدهایپ یساز و روشن ها افتهی نیا دییتأ یبرا تر یطولان یریگیپ

 .است یضرور 1۹-دیکوو مدت یطولان تیریها در مد آن ینیبال
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 تشکر و قدرداني
مطالعه مشارکت کردند  نیکه در ا یمارانیب یاز تمام سندگانینو

 ینگارش یها یساز نهیاز به ی. لازم به ذکر است، بخشکنند یم یدردانق
 انجام شده است. یهوش مصنوع یمقاله با استفاده از ابزارها نیا

 ملاحظات اخلاقي
آگاهانه را امضا  یکتب نامه تیاز ورود به مطالعه رضا شیپ ماریهر ب

 یاخلاق دانشگاه علوم پزشک تهیپژوهش توسط کم نیکرده است. ا
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 انجام گرفته است. ینکیهلس

 تعارض منافع 
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 حمایت مالي
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 كت نویسندگانمشار
 ها.  داده لیو تحل هیو تجز یریگ رصاف: نمونه یروحان هیمرض

 . شاتیآزما یشگاهیآزما ری: انجام و تفسیرجب مردان
 . یو نظارت علم شاتی: انجام آزمانسب یداوود موسو

 مقاله.  هیها و نوشتار نسخه اول داده لی: تحلینیحس نیحس
 و ینیمقاله، بازب هی: مشارکت در نوشتار نسخه اولیصادق هیآس

 مقاله.  ییمحتوا شیرایو
 ینظارت بر اجرا ،یریگ مطالعه، نمونه ی: طراحیموریت میمر

در  سندگانیمقاله. تمام نو یعلم شیرایها، و داده یینها لیپژوهش. تحل
 .اند بوده میمراحل انجام پژوهش و نگارش مقاله سه

References 
1. Leggat PA, Frean J, Blumberg L. COVID-19: Current Challenges 

and Future Perspectives. Trop Med Infect Dis 2022;7. doi: 
10.3390/tropicalmed7020016 

2. Rohani-Rasaf M, Ghavidel F, Hosseini H, Teimouri M. The 
predictive significance of uric acid to high density lipoprotein- 
cholesterol ratio and uric acid for the severity and mortality of 
coronavirus disease-19. BMC Res Notes 2024;17:277. doi: 
10.1186/s13104-024-06807-7 

3. Hosseini H, Rohani-Rasaf M, Vatannejad A, Shabani M, Teimouri 
M. Assessment of leukocyte subtypes to high-density lipoprotein-
cholesterol (HDL-C) ratios as predictors of severity and mortality in 
COVID-19 patients. ABI 2023. doi: 10.18502/abi.v1i3.14549 

4. Torres-Ruiz J, Lomelín-Gascón J, Lira Luna J, Vargas-Castro AS, Pérez-
Fragoso A, Nuñez-Aguirre M, et al. Novel clinical and immunological features 
associated with persistent post-acute sequelae of COVID-19 after six months 
of follow-up: a pilot study. Infect Dis (Lond) 2023;55:243-54. doi: 
10.1080/23744235.2022.2158217 

5. Ulloque-Badaracco JR, Mosquera-Rojas MD, Hernandez-
Bustamante EA, Alarcón-Braga EA, Herrera-Añazco P, Benites-
Zapata VA. Prognostic value of albumin-to-globulin ratio in COVID-
19 patients: A systematic review and meta-analysis. Heliyon 
2022;8:e09457. doi: 10.1016/j.heliyon.2022.e09457 

6. Arnau-Barrés I, Pascual-Dapena A, López-Montesinos I, Gómez-
Zorrilla S, Sorlí L, Herrero M, et al. Severe hypoalbuminemia at 
admission is strongly associated with worse prognosis in older adults 
with SARS-CoV-2 infection. J Clin Med 2021;10. doi: 
10.3390/jcm10215134 

7. De La Rica R, Borges M, Aranda M, Del Castillo A, Socias A, 
Payeras A, et al. Low Albumin levels are associated with poorer 
outcomes in a case series of COVID-19 patients in Spain: a 
retrospective cohort study. Microorganisms 2020;8. doi: 
10.3390/microorganisms8081106 

8. Viana-Llamas MC, Arroyo-Espliguero R, Silva-Obregón JA, Uribe-
Heredia G, Núñez-Gil I, García-Magallón B, et al. Hypoalbuminemia 
on admission in COVID-19 infection: An early predictor of mortality 
and adverse events. A retrospective observational study. Med Clin 
(Engl Ed) 2021;156:428-36. doi: 10.1016/j.medcle.2020.12.015 

9. Eckart A, Struja T, Kutz A, Baumgartner A, Baumgartner T, Zurfluh 
S, et al. Relationship of nutritional status, inflammation, and serum 
albumin levels during acute illness: A prospective study. Am J Med 
2020;133:713-22.e7. doi: 10.1016/j.amjmed.2019.10.031 

10. Belinskaia DA, Voronina PA, Goncharov NV. Integrative role of 
albumin: evolutionary, biochemical and pathophysiological aspects. J 
Evol Biochem Physiol 2021;57:1419-48. doi: 
10.1134/s002209302106020x 

11. Ceciliani F, Giordano A, Spagnolo V. The systemic reaction during 
inflammation: the acute-phase proteins. Protein Pept Lett 
2002;9:211-23. doi: 10.2174/0929866023408779 

12. Silva-Junior AL, Oliveira LS, Dias S, Costa TC, Xabregas LA, 
Alves-Hanna FS, et al. Immunologic mediators profile in COVID-19 
convalescence. Sci Rep 2024;14:20930. doi: 10.1038/s41598-024-
71419-x 

13. Zhou W, Xu X, Chang Z, Wang H, Zhong X, Tong X, et al. The 
dynamic changes of serum IgM and IgG against SARS-CoV-2 in 
patients with COVID-19. J Med Virol 2021;93:924-33. doi: 
10.1002/jmv.26353 

14. Al-Tamimi M, Tarifi AA, Qaqish A, Abbas MM, Albalawi H, Abu-
Raideh J,  et al. Immunoglobulins response of COVID-19 patients, 
COVID-19 vaccine recipients, and random individuals. PLoS One 
2023;18:e0281689. doi: 10.1371/journal.pone.0281689 

15. Kopplin N, Garcia A, Reczek A, Wilkinson K, Yekkaluri S, 
Murphy CC, et al. Post-acute sequelae of COVID-19 and 
longitudinal antibody levels in a community-based cohort. Plos one 
2023;18:e0291259. doi: 10.1371/journal.pone.0291259 

16. Violi F, Cangemi R, Romiti GF, Ceccarelli G, Oliva A, Alessandri 
F, et al. Is albumin predictor of mortality in COVID-19? Antioxid 
Redox Signal 2021;35:139-42. doi: 10.1089/ars.2020.8142 

17. Zhou F, Yu T, Du R, Fan G, Liu Y, Liu Z, et al. Clinical course and 
risk factors for mortality of adult inpatients with COVID-19 in 
Wuhan, China: a retrospective cohort study. Lancet 2020;395:1054-
62. doi: 10.1016/s0140-6736(20)30566-3 

18. Somasundaram NP, Ranathunga I, Ratnasamy V, Wijewickrama 
PS, Dissanayake HA, Yogendranathan N, et al. The impact of SARS-
Cov-2 virus infection on the endocrine system. J Endocr Soc 
2020;4:bvaa082. doi: 10.1210/jendso/bvaa082 

19. Ali KM, Ali AM, Tawfeeq HM, Figueredo GP, Rostam HM. 
Hypoalbuminemia in patients following their recovery from severe 
coronavirus disease 2019. J Med Virol 2021;93:4532-6. doi: 
10.1002/jmv.27002 

20. Di Flora DC, Dionizio A, Pereira HA, Garbieri TF, Grizzo LT, 
Dionisio TJ, et al. Analysis of plasma proteins involved in 
inflammation, immune response/complement system, and blood 
coagulation upon admission of COVID-19 patients to hospital May 
help to predict the prognosis of the disease. Cells 2023;12. doi: 
10.3390/cells12121601 

21. Vandooren J, Itoh Y. Alpha-2-macroglobulin in inflammation, 
immunity and infections. Frontiers in immunology 2021;12:803244. 
doi: 10.3389/fimmu.2021.803244 



 1404 پاییز، 3، شماره 20ه دور     یپزشک هیدر علوم پا یمجله دانش و تندرست

60 

26. Gong S, Ma R, Zhu T, Ge X, Xie R, Tao Q, et al. Elevated serum 
beta-2 microglobulin level predicts short-term poor prognosis of 
patients with de novo acute omicron variant COVID-19 infection. 
Front Cell Infect Microbiol 2023;13:1204326. doi: 
10.3389/fcimb.2023.1204326 

27. Long QX, Liu BZ, Deng HJ, Wu GC, Deng K, Chen YK, et al. 
Antibody responses to SARS-CoV-2 in patients with COVID-19. 
Nature Medicine 2020;26:845-8. doi: 10.1038/s41591-020-0897-1 

28. Lucas C, Wong P, Klein J, Castro TB, Silva J, Sundaram M, et al. 
Longitudinal analyses reveal immunological misfiring in severe 
COVID-19. Nature 2020;584:463-9. doi:10.1038/s41586-020-2588-y 

29. Goel RR, Apostolidis SA, Painter MM, Mathew D, Pattekar A, 
Kuthuru O, et al. Distinct antibody and memory B cell responses in 
SARS-CoV-2 naïve and recovered individuals following mRNA 
vaccination. Sci Immunol 2021;6. doi: 10.1126/sciimmunol.abi6950 

22. Pushalkar S, Wu S, Maity S, Pressler M, Rendleman J, Vitrinel B, 
et al. Complex changes in serum protein levels in COVID-19 
convalescents. Sci Rep 2024;14:4479. doi: 10.1038/s41598-024-
54534-7 

23. Argyropoulos CP, Chen SS, Ng YH, Roumelioti ME, Shaffi K, 
Singh PP, et al. Rediscovering beta-2 microglobulin as a biomarker 
across the spectrum of kidney diseases. Front Med (Lausanne) 
2017;4:73. doi: 10.3389/fmed.2017.00073 

24. Fukao Y, Nagasawa H, Nihei Y, Hiki M, Naito T, Kihara M, et al. 
COVID-19-induced acute renal tubular injury associated with 
elevation of serum inflammatory cytokine. Clin Exp Nephrol 
2021;25:1240-6. doi: 10.1007/s10157-021-02101-z 

25. Conca W, Alabdely M, Albaiz F, Foster MW, Alamri M, Alkaff M, 
et al. Serum β2-microglobulin levels in Coronavirus disease 2019 
(Covid-19): Another prognosticator of disease severity? PLoS One 
2021;16:e0247758. doi: 10.1371/journal.pone.0247758 

 

 



Journal of Knowledge & Health  

 in Basic Medical Sciences 2025; Vol 20, No 3 

61 

DOI: 10.22100/jkh.v20i3.3515 
 

 

 

Orginal Article 

 
Persistence Dysregulation of Serum Proteins and Immunoglobulins in Post-

Acute COVID-19: A Prospective Cohort Study 
Marzieh Rohani-Rasaf (Ph.D.)

1
, Rajab Mardani (Ph.D.)

2
, Seyed Dawood Mousavi Nasab (Ph.D.)

3
, 

Hossein Hosseini (Ph.D.)
4
, Asie Sadeghi (Ph.D.)

5
, Maryam Teimouri (Ph.D.)

*6
 

1- Department of Epidemiology, School of Public Health, Shahroud University of Medical Sciences, Shahroud, Iran. 
2- Department of Viral Vaccines Production, Research and Production Complex, Pasteur Institute of Iran, Tehran, Iran. 
3- Department of Arboviruses and Viral Hemorrhagic Fevers, Pasteur Institute of Iran, Tehran, Iran.  
4- Department of Clinical Biochemistry, Faculty of Medicine, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran. 
5- Department of Clinical Biochemistry, Faculty of Medicine, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran. 
6- Department of Medical Laboratory Sciences, School of Allied Medical Sciences, Shahroud University of Medical 
Sciences, Shahroud, Iran. 

Received: 28 August 2025, Accepted: 8 November 2025 

Abstract: 
 

Introduction: This prospective cohort study aimed to assess serum albumin, total proteins, globulin fractions (alpha1, alpha2, 
beta1, beta2, gamma), and immunoglobulin subclasses (IgG1, IgG2, IgM, kappa, and lambda light chains) at 30 and 60 days 
after the onset of symptoms in non-vaccinated COVID-19 recovered patients. 
Methods: Serum protein fractions were measured using capillary electrophoresis. Immunoglobulin subclasses were assessed 
using ELISA. Turbidometry is used for the measurement of kappa and lambda light chains.   
Results: At 30 and 60 days post-COVID-19 infection, serum albumin and beta2-globulin levels declined, while alpha1-, alpha2-, 
and beta1-globulin fractions remained elevated above reference values. Between these time points, albumin increased 
significantly (P<0.001), accompanied by reductions in alpha1 and alpha2 fractions (P=0.016 and <0.001, respectively). On day 
30, ICU patients exhibited lower albumin (P=0.047) and higher alpha1 and alpha2 levels compared with non-ICU patients 
(P<0.001). By day 60, beta2-globulin and gamma globulin showed further reductions in comparison with day 30 (P=0.030 and 
0.001, respectively), although gamma globulin remained above the normal reference range. Severe cases at day 60 demonstrated 
significantly lower IgG2 levels (P=0.045). 
Conclusion: In summary, post-acute COVID-19 is associated with prolonged abnormalities in serum protein fractions and 
immunoglobulin profiles, particularly in patients with severe disease. Serial assessment of serum proteins can be used as an 
important tool for monitoring recovery and long-term sequelae and guiding vaccine timing at the time of recovery. 
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