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Abstract 

Background and purpose: The levels of serum ferritin  increase with increasing disease 

severity, thereby suggesting a possible biomarker for the prediction of the cytokine storm. This study was 

carried out to evaluate the practical utility  of ferritin as a serum biomarker in COVID-19. 

Materials and methods: In this retrospective study, a total of 117 adult hospitalized patients 

with COVID-19 infection were included. The disease was diagnosed  based on clinical signs and chest 

radiography, followed by real-time PCR. Patients were classified into  mild-to-moderate (n= 47), severe (n 

= 46), and critical (n = 24) groups. Demographic and clinical information, as  well as laboratory findings, 

were collected, and the concentrations of ferritin were compared among  the different groups. 

Results: The highest percentage of patients were in the critical group (76/29%). Overall, 

COVID-19 infection was more prevalent in females (66%) and the median age of patients in the critical 

group (76.29) was more than the other ones. The amount of ferritin was significantly higher in the critical 

(p< 0.001) group. The level of ferritin remarkably was higher in dead patients (620.88 ng/mL. Based on 

logistic regression analysis and ROC curve, ferritin can be a biomarker to predict high -risk patients. 

Furthermore, binary logistic regression showed ferritin to be a predictor of mortality supplemented. 

Conclusion: Serum ferritin is a promising biomarker for anticipating cytokine storm, which may 

support clinical decision-making and contribute to the optimal management of patients with COVID-19. 
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 گزارش کوتاه

بررسی ارتباط بین سطح فریتین سرم و شدت بیماری در مبتلایان به 
 91-عفونت کووید

 
 1حسینی مرز زینب

 2شقاقی زهرا

 3الوندی مریم

 4هاشمی حمید سید

 5بصیر قاسمی محمدرضا

 6طیب محمدی

 7پور فرضی صغری

 چكیده
توانید بی  یابد. بنابراین، مییتن بیماری افزایش میبا شدت یاف 91-سطوح فریتین سرم در بیماری کووید و هدف: سابقه

ییافتن کیاربرد  ا هید بینی طوفان سایتوکاین در نظر گرفت  شود. این مطالعی  بیعنوان یک نشانگر زیستی احتمالی برای پیش
 .پذیرفتانجام  ،91-نشانگر زیستی در کوویدعنوان گرایان  فریتین ب  عمل

وارد  91-سیا  بسیتری بی  عکیت کوویید 91بیمار بیایی  991ذشت  نگر، در مجموع در این مطالع  گ ها:روش مواد و
انجام گرفیت. بیمیاران بیر  real-time PCRهای رادیولوژیک و تست شدند. تشخیص بیماری بر اساس علائم بالینی، تکنیک

نفر( و بحرانیی  74، شدید )نفر( 71های خفیف تا متوسط )اساس میزان تنفس، سطح اشباع اکسیژن و ارتشاح ریوی در گروه
آوری و غکظیت های آزمایشیگاهی بیمیاران عمی چنین یافت بندی شدند. اطلاعات دموگرافیک و بالینی و همنفر( طبق  47)

 های مختکف مقایس  شد.فریتین در بین گروه

ترین شدند. بیش ماه  وارد مطالع  4طی بازه زمانی  91-بیمار با تشخیص قطعی کووید 991در مجموع  ها:یافته
تر بود ( بیش41/14±91/99درصد( بودند. میانگین سنی بیماران در گروه بحرانی ) 41/14درصد بیماران در گروه بحرانی )

(999/9P< ( میزان فریتین سرم در گروه بحرانی .)999/9P<بیش )ها بود. سطح فریتین در بیماران فوت  تر از سایر گروه
(. تجزی  و تحکیل رگرسیون لجستیک باینری  >997/9Pیس  با بیماران ترخیص شده بایتر بود )طور قابل توعهی در مقاب 

 (.191/9برابر  AUCبینی کننده مرگ و میر است )نشان داد ک  فریتین یک پیش

 بینی طوفان سایتوکاین است ک  ب  مدیریت بیماری وکننده در پیشسطح فریتین یک نشانگر زیستی امیدوار استنتاج:
 کند.می کمک 91-مراقبت بهین  از بیماران مبتلا ب  کووید

 

 ، شدت، مرگ و میر91-فریتین، کووید واژه های کلیدی:
 

  E-mail: zeynabmarzhoseyni@ yahoo com                             پیرا پزشکی آمل ، دانشکدهمازندران: دانشگاه عکوم پزشکی ساری -زینب مرزحسینیمولف مسئول: 
 ، ایرانساری،مازندران، دانشگاه عکوم پزشکی آمل پزشکیپیرا، دانشکده عکوم آزمایشگاهی استادیار، گروه .9
 دانشگاه عکوم پزشکی همدان، همدان، ایرانمرکز تحقیقات سرطان، استادیار،  .4
 عکوم پزشکی همدان، همدان، ایران دانشگاهی، دانشکده پزشکی، دپارتمان پزشکی هست  ای و تصویر برداری مککول ، گروه آموزشی پزشکی هست  ای،. دانشیار3
 دانشگاه عکوم پزشکی همدان، همدان، ایرانمرکز تحقیقات بیماریهای عفونی، ، بیماری های عفونی و گرمسیری استاد، گروه آموزشی. 7
 ان، ایراندانشگاه عکوم پزشکی همدان، همددانشکده پزشکی، آسیب شناسی،  گروه آموزشی. دانشیار، 5
 دانشگاه عکوم پزشکی همدان، همدان، ایران. دانشجوی دکترای تخصصی آمار زیستی، کمیت  تحقیقات دانشجویی، 4
 ، ایرانساری ،مازندران، دانشگاه عکوم پزشکی . دانشجوی دکترای تخصصی داروسازی هست  ای، دانشکده داروسازی1

  : 91/9/9797 تاریخ تصویب :             94/3/9793 ارعاع عهت اصلاحات : تاریخ              99/4/9793 تاریخ دریافت 
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 انو همکاری نیمرز حس نبیز     
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 گزارش کوتاه

 

 مقدمه
-SARS) 4پاندمی سندرم حاد تنفسی کروناویروس 

CoV-2های بهداشتی را در سراسر ( سلامت مردم و سیستم

. اگرچ  ک  درصد باییی از بیماران (9)تهدید کرد عهان

  سیرعت و بیدهنید مییعلائم خفیف تا متوسط را نشان 

دچار علائم شدید  یابند، درصد کمی از بیمارانبهبود می

شوند ک  ممکن اسیت بی  سیرعت بی  سیندرم میبیماری 

در برخیی  .(4)تبدیل شیود( ARDSدیسترس تنفسی حاد )

کند  را تجرب  میبا بیماری موارد نیز بیمار تظاهرات بحرانی 

. (3)تواند در عرض چند روز منجر ب  فوت بیمار شودک  می

بیروز از مشخصات بارز حالت شدید و بحرانیی بیمیاری 

طوفان التهابی است ک  ممکن است باعث آسییب بیافتی 

هیای دهنیدهرود واکنشانتظار میگسترده شود. بنابراین، 

 (.7)مختکف فاز حاد در این حالت افزایش یابد

فریتین یک پیروتیین سییتوزولی اسیت کی  در اک یر 

 عنوان یک نشانگر التهابیب اند توها وعود دارد و میبافت

در برخی مطالعیات عنیوان . (4، 5)مورد بررسی قرار گیرد

میانگین غکظت فریتین در میوارد شیدید بیمیاری شده ک  

تر از موارد غیر برابر بیش 3/5تا  5/9ب  میزان  91-کووید

ایجاد التهیا  شیدید باعیث فعیا  شیدن . (1)شدید است

هیای التهییابی یتوکاینماکروفاژهیا و تحرییک تولییید سیا

هیا کبید را وادار بی  تولیید ایین سیایتوکاین .(1)شیودمیی

ایین،  بیر کنند. عیلاوهچندین پروتیین از عمک  فریتین می

های آسیب دیده در طو  التها  نیز ماکروفاژها و سکو 

تر فریتین ب  افزایش سطح سرمی آن کمیک با تولید بیش

اسیت ییک  کنند. این بیدان معنیی اسیت کی  ممکینمی

ها و فیریتین مکانیسم بازخورد م بت بین میزان سایتوکاین

با توع  ب  تناقضیاتی کی  در میورد  .(1)داشت  باشد وعود

آگهیی دهنیده و نقش فریتین ب  عنوان ییک عامیل پییش

ارتباط آن با شدت و میرگ و مییر در بیمیاران مبیتلا بی  

وعیود دارد، از ایین رو، در مطالعی  حا ییر  91-کوویید

گییری اندازه 91-کوویدفریتین در بیماران مبتلا ب  سطح 

و ارتباط آن را با شدت بیماری و میرگ و مییر ناشیی از 

 .گردیدبیماری بررسی 

 هامواد و روش
بیمیار مبیتلا بی   991بر روی  ،نگراین مطالع  گذشت 

بستری در بیمارسیتان سیینا )همیدان، اییران(  91-کووید

سرشماری از بیین همی   گیری ب  صورتانجام شد. نمون 

مارس تا  9ماه )از  4ب  مدت  91-بیماران مبتلا ب  کووید

هییای ورود  انجییام گرفییت. معیییار( 4949آگوسییت  9

سا  و ابتلای  91بیماران ب  این مطالع  شامل سن بیش از 

بیمییاران مبییتلا بیی  بییود.  91-کوویییدقطعییی بیی  بیمییاری 

 هییم از مطالعیی  خییار. شییدند.اخیتلایت سییطح فییریتین 

گیری سیطوح سیرمی فیریتین سوابق پزشکی، نتایج اندازه

گیییری شییده بیی  روا اییییزا و کیییت شییرکت )انییدازه

( همییراه بیییا statfax-3200مونوباینیید توسییط دسییتگاه 

ها ب  اطلاعات دموگرافیکی تمامی بیماران ک  ابتلای آن

تائید شده بیود، در ییک پرسشینام  از پییش  91-کووید

برای ارزیابی نقش فیریتین در  طراحی شده، ثبت گردید.

بینی میزان مرگ و میر، بیماران بی  دو گیروه بهبیود پیش

چنیین، بیرای ارزییابی یافت  و فوت شده تقسیم شدند. هم

ارتباط سطح سرمی فریتین با شدت بیمیاری، بیمیاران بیر 

 mild toاساس سازمان بهداشت عهیانی بی  سی  گیروه )

moderate ،severe  وcritical (99)بندی شدند ( طبق. 

 ( مورد44)نسخ   SPSSنرم افزار  ها با استفاده ازداده

تجزی  و تحکیل قرار گرفتند. عهیت توصییف متریرهیای 

 های فراوانی و میانگینکیفی و کمی ب  ترتیب از شاخص

استفاده شد. برای متریرهای پیوست  میان  گزارا شید. از 

داری ینیصورت سیطح مع ب >P 95/9 نظر آماری مقادیر

در نظر گرفت  شد. برای بررسی تاثیر سطح سیرمی فیریتین 

بر شدت بیماری و میزان مرگ و میر بیماران از تجزیی  و 

چنیین، لجستیک باینری استفاده شد. هم تحکیل رگرسیون

 receiver operating( ROC)) منحنیییییی را 

characteristicsو مسییییاحت زیییییر منحنییییی  ( رسییییم

(AUC)area under the curve  )15مینیان طبا فاصیک  ا 

 ب  عنوان حداک ر مقدار cut-offمحاسب  شد. مقادیر درصد 

 حاصک  از تعاد  بین حساسیت و ویژگی تعیین شد.

  پژوهشیی شیورای اخیلا  کمیتی  توسط مطالع  این
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همیییدان بیییا کییید اخیییلا   پزشیییکی عکیییوم دانشیییگاه

IR.UMSHA.REC.1401.590 شد. تایید 

 

 ها و بحثیافته
 91-بیمار با تشخیص قطعی کووید 991موع در مج

ماه  وارد مطالع  شیدند. از ایین مییان،  4طی بازه زمانی 

 74( در گروه خفیف تا متوسط، درصد 91/79بیمار ) 71

 5/49بیمیار ) 47( در گروه شیدید و درصد 3/31بیمار )

( در گروه بحرانی قرار گرفتند. بیماران در گیروه درصد

 91/99ین سیینی را داشییتند )تییرین میییانگبحرانییی بیییش

های سیستم ایمنی با افزایش سن، واکنشسا (.  ±41/14

دهیی، تخرییب و یابد و روند تشیخیص، پییامکاهش می

شیود. تعیداد ها بیا اخیتلا  مواعی  مییپاتوژن پاکسازی

های های آلوده افیزایش یافتی  و تولیید سیایتوکاینسکو 

 است Tهای التهابی ناشی از نقص در ماکروفاژها و سکو 

 .(99)هیا وارد کنید تری بی  انیدامتواند آسیب بیشک  می

 ng/mLمیانگین فریتین سرم در بیمیاران گیروه بحرانیی )

های متوسط و شدید  ( در مقایس  با بیماران گروه9/459

 شماره ( )عدو  >999/9Pطور قابل توعهی بایتر بود )ب 

اری از ، بسی91-کووید در طو  طوفان سایتوکاین در (.9

شیوند. ایین های التهابی ب  سیرعت تولیید مییسایتوکاین

 های کبدی و ماکروفاژها را برای ترشحها سکو سایتوکاین

کننید کی  منجیر بی  هیایترفریتینمی، فریتین تحرییک میی

های متعدد طوفان ترومبوتیک و در نهایت آسیب ارگان

 تواند مسیرهای پیشها، فریتین میدر سکو . (94)باشدمی

التهابی را تحریک کند ک  نتیج  آن فعا  شیدن فیاکتور 

اسیت، کی   (NF-κβ)ای کاپیا بتیا رونویسی فاکتور هست 

هیای التهابی و سایر پروتیینهای پیشتواند بیان واسط می

 نگری ک  توسطهد  را افزایش دهد. در مطالع  گذشت 

AbdelFattah   و همکاران انجام شد، مشیخص شید کی

از  91-ریتین سیرم و شیدت عفونیت کووییدبین سطوح ف

نظر مرگ و میر، شدت علائم مانند درد قفس  سین ، نییاز 

های وییژه و تهویی  مکیانیکی ب  بستری در بخش مراقبت

 .(3)ردداری وعود داارتباط بسیار معنی

 34درع  حرارت بدن در هر س  گروه بیماران تقریبا 

طیو  میدت  گیری شد. میانگین گراد اندازهدرع  سانتی

روز بود کی   43/1 ± 11/7رابر بحرانی ببستری در گروه 

خلا   بر(. 9 شماره تر از دو گروه دیگر بود )عدو بیش

و همکیاران بیا  Djaharuddin طالعی  حا یرهیای میافت 

دریافتنید  ،91-بیمار مبتلا ب  کوویید 757بررسی پرونده 

و ک  روزهای بستری در بیمارستان اثری بر شدت بیماری 

نداشت. دلیل این  91-میزان مرگ و میر ناشی از کووید

تواند متفاوت بودن معیارهای بستری و ترخیص تفاوت می

. مقایس  شاخص سطح اشباع اکسییژن و نییاز بی  (93)باشد

دار بین اکسیژن بین س  گروه حاکی از وعود تفاوتی معنی

 (. > 999/9Pها بود )گروه

لجسیتیک بیاینری  نتایج تجزی  و تحکییل رگرسییون

تییر شییدن مییدت زمییان بسییتری نشییان داد کیی  طییوینی

(999/9P< ( و افزایش سطح سرمی فریتین )99/9P=  با )

 (.4 شماره مرگ و میر بیماران مرتبط است )عدو 

 
 91-مشخصات دموگرافیکی و بالینی بیماران مبتلا ب  کووید :1 شماره جدول

 

 متریر

 سطح معنی داری شدت بیماری

 تا متوسطخفیف 

(71 n=) 

 شدید

(74 n=) 

 بحرانی

(47 n=) 

 کل

(991 n=) 
 

 <999/9 47/43( 19/94) 41/14( 91/99) 95/49( 14/95) 4/51( 31/91) سن )سا (

 [ng/mL]  999/9 41/757( 19/951) 9/459( 35/947) 71/544( 41/1) 43/417( 47/91) فریتین> 

 ویژگی های ککینیکی بیماران

 114/9 14/34 ± 73/9 11/34 ± 54/9 13/34 ± 71/9 11/34 ± 37/9 گراد( انتیدرع  حرارت )س

 <999/9 94/14 ± 41/4 19/14 ± 99/1 94/15 ± 71/4 14/11 ± 11/7  (درصدسطح اشباع اکسیژن )

 <999/9 17/1 ± 97/3 31/99 ± 44/3 71/1 ± 51/4 49/1 ± 11/9 نیاز ب  اکسیژن

 <999/9 43/4 ± 93/7 43/1 ± 11/7 13/4 ± 19/7 73/7 ± 74/9 طو  مدت بستری )روز( 
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عزئیات سن، مدت زمان بستری و فریتین در گروه  :2 شماره جدول

 بیماران فوت شده و بهبود یافت 
 

 سطح معنی داری سطح معنی داری
 متریر مرگ و میر

    نفر( 1فوت شده) نفر(   991بهبود یافت )

311/9 319/9 
(45 )11/44 

15- 59 

59/19(45/41) 

13- 15/55 

 سن )سا (

 (Median; IQR) 

999/9> 999/9 
(7 )14/5 

4-7 

59/97(45/93 

59/91- 45/1 
LOS 

(Median; IQR) 

999/9 997/9 
(3/591 )71/774 

7/533- 45/413 

45/417(11/449 

1/411- 73/541 

[ng/mL] فریتین 

 (Median; IQR) 

 

وان عامیل برای ارزیابی ارزا عمککرد فریتین ب  عن

الیف و  9 شیماره تصیویرکننده شدت بیماری )بینیپیش

 ( در بیمییاران مبییتلا بیی 9 شییماره تصییویرمییرگ و میییر )

 ( استفاده شد.ROCاز منحنی را  ) 91-کووید

غکظیت فیریتین در نتایج این مطالعی  نشیان داد کی ، 

بردنید  بیمارانی ک  از بیماری شدید و بحرانیی رنیج میی

تییر از بیمیاران بییا بیمییاری ابیر بیییشبر 3/4تییا  1/9تقریبیا 

ک  افزایش سطح فیریتین بایید  این خفیف تا متوسط بود.

چ  مقدار باشد تیا بی  عنیوان میارکری عهیت تشیخیص 

وخامت حا  بیمار و پیامید میرگ و مییر در نظیر گرفتی  

شود، در مطالعات مختکف متفاوت بوده است. ب  عنیوان 

ک  بیمیاران بیا و همکاران اظهار داشتند  Chicamyم ا ، 

برابیر  ng/mL 94/459 ،17/1 تیر از بییشسطوح فیریتین 

سطح زیر منحنی . (1)تر در معرض خطر مرگ بودندبیش

بیود. بنیابراین، مقیادیر سیرمی فیریتین  114/9را  برابر 

بینیی شیدت بیمیاری در نشانگر ارزشمندی عهیت پییش

بهینی   cut offمقیدار  اسیت. 91-کووید بیماران مبتلا ب 

بیا  ng/mL 7/315 بینیی شیدت بیمیاریین برای پیشفریت

بود. ایین  درصد 999و ویژگی  درصد 51/11حساسیت 

 7/315تیر از معنی است ک  فردی کی  فیریتین بییشبدان

شود. مقیادیر دارد، احتمای ب  بیماری شدیدتری مبتلا می

و ارزا اخبیاری م بیت و منفیی بی  ( CI) فاصک  اطمینان

دست آمید.  ب 1/11و  999، 177/9-111/9ترتیب برابر 

و همکاران، گزارا کردند کی   Bozkurtب  طور مشاب ، 

، سیطح فیریتین افیزایش سیطح ROCدر تجزی  و تحکییل 

(، بی  ترتییب بیا ng/mL 5/447 تیر ازفیریتین سیرم )بییش

توانید بیروز می درصد 4/17و  1/13حساسیت و ویژگی 

بینیی پییشرا  91-بیماری شدید در افراد مبتلا ب  کوویید

ی انجیام شیده بیا اسیتفاده از مطالعی در مقابل،  .(97)کند

سوابق یک سیستم بهداشتی چند بیمارستانی بزرگ شیهر 

بینی نیویور ، عمککرد  عیف فریتین سرم را برای پیش

 (.95)مرگ و میر نشان داد

علاوه بر این، سطح فریتین در افیراد فیوت شیده در 

از گیروه نجیات یافتی   تیربرابر بیش 7/9، 91-اثر کووید

 بود. 191/9بود. سطح زیر منحنی را  برابر 

 

 
 

آنالیز منحنی را  فریتین  :  ،91-الف: آنالیز منحنی را  عهت ارزیابی ارزا تشخیصی فریتین برای پیش بینی شدت بیماری کووید :1 شماره تصویر

 رسم شده است. Medcalc20منحنی را  با استفاده از  .91-یان ب  کوویدعهت ارزیابی ارزا تشخیصی فریتین عهت پیش بینی مرگ و میر در مبتلا
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تیوان میرگ بنابراین، بیر اسیاس مقیدار فیریتین میی

بینیی کیرد. را ب  خیوبی پیش 91-بیماران مبتلا ب  کووید

 بینیی میرگ و مییربهین  فریتین برای پییش cut off مقدار

ng/mL 4/414  و ویژگییی  درصیید 59/44بییا حساسیییت

بود. این بدان معنی است ک  بیرای فیردی  درصد 17/19

-دارد، مرگ بر اثیر کوویید 4/414تر از ک  فریتین بیش

تیر از شود و برای فردی کی  فیریتین کیمبینی میپیش 91

گیردد. بینی مییدارد، ترخیص از بیمارستان پیش 4/414

و  و ارزا اخبیاری م بیت( CI) مقیادیر فاصیک  اطمینیان

 9/11و  1/35، 145/9-115/9ر ترتیییب برابییبیی  منفییی

بازماندگان بررسی سطوح سرمی فریتین بین دست آمد.  ب

حا ر نشان  در مطالع  91-شدگان ناشی از کوویدو فوت

دار این نشانگر در بین دو گیروه بیود. دهنده تفاوت معنی

و همکیاران  Gomez-Pastora، حا یرهمسو بیا مطالعی  

هنگیام پیذیرا  اعلام کردند ک  سطح سرمی فیریتین در

بیود، کی   ng/mL 9799 در گروه فوت شیده در حیدود

 (.1)تر از بهبود یافتگان بود برابر بیش 3-7تقریبا 

معیارهیییای توان نتیج  گرفت ک  از مطالع  حا ر می

آزمایشگاهی مانند فریتین قادر ب  تمایز بین سطوح شیدید 

بیمیاری با مواردی ک  در معرض خطر مرگ و میر هستند 

توانند در  بالینی از و یعیت بیمیاری را باشد و میمی

توان ب  عدم های مطالع  میاز محدودیت .افزایش دهند

انجییام تسییت انییدازه گیییری سییطح فییریتین بیی  عنییوان 

صورت روتین در بیماران مبتلا بی   ب پروگنوستیکمارکر

های ویروسی و عفونی ب  دلیل و سایر بیماری 91-کووید

در مراکز درمانی و تشخیصی اشاره نمود  هزین  بایی آن

 ک  تحت پوشش بیم  خدمات درمانی قرار ندارد.

 

 سپاسگزاری
 عکیوم دانشیگاه مصو  تحقیقاتی طرح از مقال  این

 شیده نتیجی  979991444349شماره  ب  همدان پزشکی

 قکیب بیمارسیتان بالینی تحقیقات توسع  واحد است. از

 اعیرای در یشیانا همکیاری دلییل بی  همیدان فرشچیان

 .کنیممی ستاسگزاری طرح،
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