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 COVID-19 disease has various manifestations, such 

as fever, sore throat, shortness of breath, body pain, and loss of consciousness. This 

disease may cause coagulation disorders and therefore an increase in 

thromboembolic events in these patients. This study examines the status of anti-

phospholipid antibodies (aPL) in such patients, as one of the factors of increased 

coagulability. 

This case-control study examined anti-phospholipid 

antibodies (including lupus anticoagulant, anti-cardiolipin antibody, and anti-beta-

2 glycoprotein antibody) in 60 patients with definite mild COVID-19. Patients were 

included in the study if they met the inclusion criteria. The blood samples of the 

studied subjects were analyzed in the unit's laboratory. The patients' sample results 

were compared to those of 60 healthy individuals who were matched in terms of 

age and gender. 

The mean age scores of the case and control groups were 48.54±15.29 

and 46.91±16.71 years, respectively (P=0.57). In case group, the Anti-β2GPI (IgG 

and IgM) test was positive in two patients (P=0.578 and P=0.346). The LAC test was 

positive in 3 patients and 2 controls (P=0.57). Anti-cardiolipin antibodies was 

positive in 4 patients (IgG in 1 patient and IgM in 3 patients), compared to the 

control group in 1 patient (P=0.004). 

According to the results of this study, the prevalence of aPL was higher 

in patients with mild COVID-19 than in healthy individuals. Considering the role 

of aPL in thrombosis, it may increase the coagulability conditions in these patients. 
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  چکیده 

درد و کاهش  دارای تظاهرات مختلفی از جمله تب، گلودرد، تنگی نفس، بدن  19بیماری کووید  سابقه و هدف: 

حوادث   دلیل،  همین  به  و  شود  انعقادی  اختلالات  ایجاد  باعث  است  ممکن  بیماری  این  است.  هوشیاری 

 Antiهای ضدفسفولیپید ) بادییابد. این مطالعه به تعیین وضعیت آنتیترومبوآمبولی در این بیماران افزایش می

Phospholipid antibodies ;APLپردازد.عنوان یکی از عوامل افزایش انعقادپذیری می( در این بیماران، به 

روش  و  مطالعه  : ها مواد  این  آنتیدر  بررسی  به  موردشاهدی  لوپوس  بادیی  )شامل  ضدفسفولیپید  های 

بیمار مبتلا به کووید خفیف    60گلیکوپروتئین( در   2بادی ضدبتابادی ضدکاردیولیپین، آنتیکواگولانت، آنتیآنتی

می مطالعه  وارد  ورود  معیارهای  داشتن  صورت  در  بیماران  شد.  پرداخته  نمونهقطعی  و  در  شدند  آنان  خون 

آنالیز می واحد  نمونهآزمایشگاهی  نتایج  با  شد.  بیماران  این  تطابق    60ی  و جنسی  نظر سنی  از  که  فرد سالم 

 داشتند، مقایسه شد.

(.  P=57/0سال بود )  91/46  ±  71/16سال و گروه شاهد    54/48  ±  15/ 29میانگین سنی گروه مورد    : ها یافته 

  (.P=   346/0و    P=    578/0شد )در دو بیمار مثبت    Anti-β2GPI  (IgMو    IgGشده، تست )بیمار بررسی 60از  

بیماران  3در    LACتست   از  از  2   و  نفر  )  نفر  بود  آنتی P=    57/0گروه کنترل مثبت  بادی ضدکاردیولیپین  (. 

(Anti-Cardiolipin Antibody ;ACL  در )یک نفر    4( بیمار مثبتIgG  ،3    نفرIgM  و در مقابل، در گروه )

 (. P=004/0کنترل یک نفر مثبت بود )

در بیماران مبتلا به کووید خفیف بیشتر از افراد سالم    APLبا توجه به نتایج این مطالعه، شیوع    گیری: نتیجه 

 ها در ترومبوز، ممکن است شرایط انعقادپذیری در این بیماران افزایش یابد.APLاست و با توجه به نقش 

 

کلیدی:   بادی، آنتی  کاردیولیپین آنتی  بادی،آنتی  فسفولیپیدآنتیبادی،  آنتی  گلیکوپروتئین 2بتا آنتی  واژگان 

 کروناویروس  بادی،آنتی  گلیکوپروتئینآنتی

پزشکی   علوم  دانشگاه  برای  نشر  حقوق  تمامی 

 .است  محفوظ  همدان 
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. بادی در بیماران مبتلا به کووید خفیففسفولیپید آنتیآنتیبررسی وضعیت    .سید سامان؛ خزایی، سلمان؛ کریمی، سید اسعد،  طالبی ؛  مهتا،  رزاقی؛  فرشید،  محمدی  ستناد: ا 

 .173- 178(:  3) 30؛1402  پاییز  ،سینا  ابن پزشکی بالینی    مجله

مقدمه
( یک بیماری عفونی  COVID-19)  2019بیماری کروناویروس 

ای به نام سندرم حاد  رشته تک  RNAاست که توسط یک ویروس  

کروناویروس می SARS-CoV-2)  2تنفسی  ایجاد  شیوع  (  شود. 

در ووهان چین    2019اولین بار در اواخر سال    COVID-19عفونت  

علائم    [.1]سرعت در سراسر جهان گسترش یافت  ظاهر شد و به 

از: تب، سرفه، خستگی، از دست دادن چشایی یا  شایع عبارت  اند 
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اند  بویایی و گاهی، مشکلات تنفسی حیاتی. علائم کمتر شایع عبارت

از: گلودرد، سردرد، درد بدن، اسهال، بثورات پوستی یا تغییر رنگ  

اند  انگشتان دست یا پا و قرمزی یا تحریک چشم. علائم جدی عبارت 

یا   تکلم  دادن  دست  از  شدید،  نفس  تنگی  یا  تنفس  دشواری  از: 

ی سینه و همچنین، تأثیر بر سیستم  تحرک یا گیجی و درد قفسه

های حیاتی بدن. از سوی دیگر، برخی از افراد  تنفسی و سایر اندام 

ی  کنندههیچ علامتی ندارند، اما برخی از موارد دارای عوارض تهدید 

 . ]2،1[زندگی هستند  

ممکن است دچار اختلال انعقادی شوند    COVID-19بیماران  

. مطالعات نشان داده است  [2]که با خطر بالای ترومبوز همراه است  

افزایش می  بیماران  این  ترومبوآمبولی در  و  که خطر حوادث  یابد 

حتی با وجود درمان پیشگیرانه با داروهای ضدانعقاد، این حوادث  

[. علل احتمالی هنوز شناخته نشده است،  2-4افزایش یافته است ]

به سلول  ویروس  مستقیم  مانند آسیب  عواملی  اندوتلیال،  اما  های 

ها برای تشکیل  بادی تأثیر ویروس بر سیستم ایمنی و تولید اتوآنتی 

آنتی مانند  ضدفسفولیپیدبادی لخته   Anti Phospholipid) های 

antibodies ;APL  .است شده  گزارش  تحقیقات  در   )APL  ها

آنتی گروه  از  اپی بادی هایی  علیه  که  هستند  روی  توپها  های 

پروتئین پروتئین  این  اتصال  با  و  هستند  پلاسما  به های  ها 

می  آشکار  پلاسما  غشای  روی  آنیونی  .  [5]شوند  فسفولیپیدهای 

)بادی آنتی لوپوس  ضدانعقاد  (،  Lupus anticoagulant; LAهای 

)بادی آنتی ضدکاردیولیپین   Anti-Cardiolipin Antibodyهای 

;ACL های ضدبادی ( و آنتیβ2-  گلیکوپروتئینI   های رایج  آزمایش

آنتی  برای  استفاده  )بادی مورد  ضدفسفولیپید  بوده APLهای  اند  ( 

از  [5] متناقضی  مشاهدات   .APL  بیماران در  اخیراً    Covid-19ها 

دلیل انعقاد بیش از حد، شروع  [. محققان به 6-10منتشر شده است ]

کردند. به همین منظور،    19در بیماران کووید  APLگیری  به اندازه 

خفیف    COVID-19این مطالعه با هدف تعیین ارتباط بالقوه بین  

 ها انجام شد. APLی  در توسعه

 

 کار   روش 
مطالعه  بهی  این  شیوع  موردشاهدی  بررسی  منظور 

آنتی   APLهای  بادی آنتی ،   IgG/IgMبادی  کاردیولیپین آنتیشامل 

آنتی -β2آنتی لوپوس    IgG/IgMبادی  گلیکوپروتئین  و 

خفیف و افراد    COVID-19کواگولانت در بین بیماران مبتلا به  آنتی

عنوان گروه شاهد، در بیمارستان دانشگاهی شهید بهشتی  سالم به 

 انجام شد.    1400تا آبان    1399ی مهر  همدان در فاصله
بالای    60تعداد   با تشخیص    18بیمار  که  شرایط  واجد  سال 

زنجیره   19کووید واکنش  مثبت  تست  و  )خفیف  پلیمراز  -RTای 

PCRداشته سرپایی  بستری  بیمارستان  در  درجه (  دارای  و  ی  اند 

 Saturationخفیف عفونت بر اساس  سطح اکسیژن خون محیطی )

of Peripheral Oxygen ;SPO2  درصد و تب    94( با اشباع بیشتر از

و علائم حیاتی پایدار بودند، وارد مطالعه شدند. بیماران    38کمتر از  

سابقه  داشتن  صورت  شناختهدر  جمله  شده ی  از  ترومبوفیلی،  ی 

آرتریت  بیماری  سیستمیک،  اریتماتوز  )لوپوس  خودایمنی  های 

(، رویداد ترومبوتیک  APSروماتوئید، اختلال بافت همبند مختلط و  

داروی   که  بیمارانی  و  بارداری  فعال،  بدخیمی  تأییدشده،  اخیراً 

از مطالعه  کردند،  ضدانعقاد درمانی قبل از ابتلا به کووید مصرف می

شده از نظر جنسی  فرد سالم همسان  60شدند. همچنین،  خارج می 

 زمان با گروه مورد وارد مطالعه شدند. و سنی، هم

خون گرفته شد و پس از  از تمامی بیماران و گروه شاهد نمونه 

های آزمایشگاهی در فریزر  سانتریفیوژ، سرم تا زمان انجام آزمایش 

سانتیدرجه  -20) سرمی  ی  غلظت  شد.  نگهداری  گراد( 

با    Iگلیکوپروتئین  -β2به کاردیولیپین و    IgMو    IgGهای  بادی آنتی

  ELISAهای تجاری  روش ایمونواسی آنزیمی و با استفاده از کیت

،  GA GENERIC ASSAYSطبق دستورالعمل سازنده تعیین شد ) 

Dahlwitz 10بادی  ، آلمان(. حد تشخیص برای هر دو گروه اتوآنتی  

(U/mlبود. همچنین، نمونه )ی  شده از همههای پلاسمای هپارینه

اندازه شرکت  برای  آنتیکنندگان  لوپوس  با  LAکواگولانت )گیری   )

  HEMOCLOT™ LA-S (HYPHEN Biomedستفاده از روش )ا

سازی برای تشخیص اختصاصی ضدانعقاد لوپوس  که یک روش لخته

(LAاست، تهیه شد. همه )صورت تکراری در دستگاه  ها بهی نمونه

SYSMEX CS-2400  (  اجرا شدند و نتایج برای  ساخت )ژاپنLA  

ثانیه مثبت در نظر گرفته    45برحسب ثانیه بیان شد و نتایج بیش از  

 شد. می

از  تجزیه استفاده  با  آماری  افزار  )نرم   Prism 8وتحلیل 

GraphPad دیگو، ایالات متحده( انجام شد. میانگین متغیرهای  ، سن

مستقل   t پیوسته با توزیع نرمال بین دو گروه با استفاده از آزمون 

توزیع غیرنرمال  متغیرهای  میانگین  شدند.  آزمون  مقایسه  با  شده 

مقدار  من  مقایسه شدند.  از    Pویتنی  معناداری    05/0کمتر  سطح 

 روابط در نظر گرفته شد.
 

 نتایج 
خفیف و   COVID-19بیمار مبتلا به  60در این مطالعه، تعداد 

درصد(    60نفر )  36فرد سالم مقایسه شدند. در هر دو گروه،    60

و   )  24مرد  مورد    40نفر  گروه  سنی  میانگین  بودند.  زن  درصد( 

بود    91/46  ±  71/16سال و گروه شاهد    54/48  ±  29/15 سال 

(57/0=P .) 

  ACL (IgG)و    β2GPI(  IgGو    IgMی سطوح سرم ) مقایسه 

معنی  ) تفاوت  اما سطح  نداد،  نشان  گروه  دو  بین  را  (  IgMداری 

ACL    افراد افراد سالم بالاتر بود )   بیمار در  (  P= 0/ 004نسبت به 

 (.1)جدول 

در    Anti-β2GPI(   IgMو    IgGشده، تست )بیمار بررسی   60از  

 3در    LAC(. و  تست  P=    0/ 35و    P=    58/0دو بیمار مثبت شد )

نفر  گروه کنترل مثبت بود   60نفر از    2بیمار مثبت و     60نفر از  

(57/0  =P .)ACL   یک نفر  4در( بیمار مثبتIgG ،3  نفرIgM  و )

 (. 1( )شکل  P=004/0) در مقابل، در گروه کنترل یک نفر مثبت بود
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 شده بین گروه مورد و شاهد های بررسیبادیی سطح آنتیمقایسه :1 جدول

P-value 
 میانگین

 بادی مورد ارزیابی )واحد( آنتی
 گروه شاهد گروه مورد 

88/0 (9/52-04/4 )05/36 (4/52-6/24 )7/35 LA (sec) 

35/0 (13-63/0 )1 (98/6-63/0 )03/1 Β2GPI IgM(U/ml) 

58/0 (34/12-  55/0 )99/0 (1/2  – 56/0 )98 /0 Β2GPI IgG(U/ml) 

004/0 (46/24  – 69 /0 )83/0 (59/4  – 41/0 )05/1 aCA IgM(U/ml) 

42/0 (67/14  – 35/0 )26/3 (3/11  – 67/0 )85/2 aCA IgG(U/ml) 

Lupus anticoagulants (LAC); Anti-cardiolipin antibodies (ACA);: anti-β2-glycoprotein-I (anti-β2GPI) antibodies 

 

بادی مثبت در گروه مورد و شاهد های آنتیفراوانی تست: 1شکل 

 

 بحث 
APL  ها ممکن است در ترومبوز در بیمارانCOVID-19    دخیل

ی موردشاهدی با هدف تعیین ارتباط بالقوه بین  باشند. این مطالعه 

COVID-19  ی و توسعهAPL  ها انجام شد. نتایج نشان داد که بین

خفیف    ACL-IgMنتایج   بیماران  سالم    COVID-19در  افراد  و 

 تفاوت معناداری وجود دارد. 

طور  ، حوادث ترومبوتیک نیز به 19گیری کوویدبا پیشرفت همه 

ی  رغم درمان پیشگیرانه درخور توجهی افزایش یافت. در واقع، علی

-COVIDضدانعقاد، بروز ترومبوآمبولی شریانی و وریدی در بیماران  

 زیاد است.   19

از   متناقضی  بیماران  APLمشاهدات  در  اخیراً    Covid-19ها 

  APL[. برخی از مطالعات نقش پاتولوژیک  6-10منتشر شده است ]

حال، دیگران هیچ  اند. بااین را در حوادث ترومبوتیک پیشنهاد کرده

[. ژانگ و 11  ،4  ،3]اند  و ترومبوز گزارش نکرده   APLارتباطی بین  

بین   احتمالی  ارتباطی  ابتدا  بیماران    APLهمکاران  ترومبوز در  و 

COVID-19  [ در مطالعه12پیشنهاد کردند .] ها، در سه بیمار  ی آن

های سرولوژیکی وجود  با ترومبوز متعدد، آزمایش   19مبتلا به کووید

آنتی  IgA ACLهای  بادی آنتی   IgGو    IgAهای  بادی و همچنین، 

و    Iگلیکوپروتئین  -β2ضد این، حسنعلی  بر  علاوه  دادند.  نشان  را 

سرم    IgAشدید با افزایش    COVID-19همکاران گزارش دادند که  

 [. 14،13مرتبط است ]  IgAفسفولیپید  های آنتیبادی و آنتی

بین   ارتباطی  هیچ  مطالعات  از  نشان    APLبرخی  ترومبوز  و 

] نداده  که    Valle-Galeano[.  15- 17اند  دادند  گزارش  همکاران  و 

APL    شدید پنومونی  به  مبتلا  بیماران  و    COVID-19در 

  Gendronعلاوه بر این،    [. 10] یابد  ترومبوآمبولی وریدی افزایش نمی 

ومیر  با ترومبوآمبولی وریدی یا مرگ   LAاند که  و همکاران نشان داده 

و همکاران    Najim[.  17] مرتبط نیست    COVID-19در بیمارستان در  

بر پیامدهای بیماران    APLرسد وجود  اند که به نظر نمی ادعا کرده 

ومیر و ترومبوز به هر علتی تأثیر  از نظر مرگ   19بدحال مبتلا به کووید 

داری بین  ی حاضر نشان داد که تفاوت معنی مطالعه [.  16] بگذارد  

در گروه شاهد و گروه مورد مبتلا به کووید خفیف    APLاکثر نتایج  

را در بیماران    APLوجود ندارد. اکثر مطالعات    ACL-IgMجز در  به 

ی حاضر به  که مطالعه مبتلا به کووید شدید بررسی کردند، درحالی 

می  و  است  پرداخته  خفیف  بیماری  بیان  بررسی  که  گفت  توان 

 با شدت بیماری مرتبط است.   APLsبادی  آنتی 

مورد   در  متناقض  مشاهدات  دیگر  بیماران    APLدلیل  در 
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و تفسیر نتایج است    APLهای  احتمالاً مربوط به آزمایش   19کووید

تأثیر دلایل تحلیلی متعددی قرار  ها ممکن است تحت [. سنجش 18]

روش  مسائل  جمله  از  ناهمگونی  گیرند؛  از  ناشی  ،  APLشناختی 

عوامل  آزمایش  و  آزمایشگاه  به  آزمایشگاه  از  مختلف  های 

دلیل شرایط بالینی بیمار که در آن سنجش انجام  تحلیلی بهپیش 

عنوان مثال، مشاهده شده است که التهاب ممکن  . به [19]شود می

تعیین   باعث  ]  LAاست  شود  کاذب  وجود  20-22مثبت   .]

تأثیر بگذارد    LAهای  های ضدانعقاد نیز ممکن است بر تست درمان 

معمولاً    APLرسد که شیوع بالاتر  [. همچنین، به نظر می 24،23]

های مزمن که در معرض خطر بالای  در سالمندان مبتلا به بیماری 

[ و در بیماران بدحال  25-27شدید هستند ]  COVID-19ابتلا به  

شود  دیده می  COVID-19های ویژه بدون  بخش مراقبت بستری در  

[29،28 .] 

 

 گیرینتیجه 
بر اساس نتایج این مطالعه و سایر مقالات ذکرشده در بالا، به  

در بیماران مبتلا به کووید متفاوت است.    APLرسد که بروز  نظر می 

آنتی این  تولید  یا سطح  است که  بادی نوع  متفاوت  بیماران  در  ها 

دلیل عوامل مختلفی مانند تفاوت در نژاد بیماران یا  ممکن است به

 شدت بیماری باشد. 

بیماری  نقش  بررسی  برای  بیشتری  در    APLزای  مطالعات 

لازم است و به مطالعات بیشتری برای بررسی    COVID-19بیماران  

های  ها در طول زمان در بیماران با شدت بادی ماندگاری این آنتی

 مختلف این بیماری نیاز است. 

 

 تشکر و قدردانی  
این مقاله برگرفته از طرح تحقیقاتی مصوب دانشگاه علوم پزشکی همدان به  

وسیله از تمامی پرسنل بیمارستان شهید  است. بدین  140008046328ی  شماره 

کنند،  فعالیت می   19بهشتی همدان که در امر درمان و مراقبت از بیماران کووید

 کنیم.قدردانی می 

 

 منافع  تضاد 
وابستگی هیچ  یا  نویسندگان  مستقیم  مالی  منافع  با  سازمانی  هیچ  به  ای 

 غیرمستقیم در موضوع مورد بحث در مقاله ندارند.

 

 ی اخلاق ملاحظات

شناسهمطالعه با  حاضر  در    IR.UMSHA.REC.1400.490ی  ی 

ها ی آزمایش همهی اخلاق دانشگاه علوم پزشکی همدان ثبت شده است.  کمیته

و اصلاحات بعدی آن   1964ی هلسینکی  مطابق با استانداردهای اخلاقی اعلامیه

است.  ب شده  انجام  مشابه  اخلاقی  استانداردهای  کتبی نامهرضایت   همچنین،ا  ی 

 کنندگان قبل از ورود به مطالعه اخذ شد.ی شرکتآگاهانه از همه 

 

 سندگان ینو سهم

اصلی(:  اول    ینویسنده  ارائه  )پژوهشگر  و  مطالعه  ایده طراحی  اصلی،  ی  ی 

 40)های مختلف طرح، ویرایش علمی مقاله  نظارت بر اجرای پروژه، تدوین بخش

طراحی  در  مشارکتمسئول مکاتبات،  همکار(: پژوهشگر)وم د ینویسنده (؛ درصد

ی سوم  نویسنده     ؛(درصد  30)، نگارش مقاله  تفسیر نتایجمطالعه، تدوین پروپوزال،  

در   مشارکت  همکار(:  بخش)پژوهشگر  در تدوین  مشارکت  طرح،   مختلف  های 

ی چهارم )پژوهشگر همکار(: تحلیلگر آماری و  نویسنده ؛  (درصد  10)نگارش مقاله  

)پژوهشگر همکار(:  پنجم ینویسنده (؛ درصد10شناسی طرح )نگارش بخش روش

 (.درصد 10مشاور علمی، تفسیر نتایج )

 

 ی مال تیحما

 .دانشگاه علوم پزشکی همدان انجام شده استاین طرح با حمایت مالی 
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