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Цель. Выявить факторы риска летального исхода и COVID19ассоциированного поражения печени 
у госпитализированных взрослых пациентов с коронавирусной инфекцией.
Материалы и методы. В ретроспективном когортном исследовании было изучено 389 историй бо
лезни пациентов с коронавирусной инфекцией, осложненной двусторонней вирусной пневмонией. 
Были проанализированы и соотнесены с летальностью демографические характеристики, клиниче
ские особенности течения заболевания, анамнестические данные, результаты лабораторных и ин
струментальных методов обследования. На момент госпитализации учитывались: лихорадка, тя
жесть состояния пациента в соответствии с классификацией COVID19 по степени тяжести, индекс 
массы тела (ИМТ), сатурация кислорода (SpO2), процент поражения легочной ткани по данным ком
пьютерной томографии (КТ). В динамике оценивались лабораторные показатели биохимического 
анализа крови: аланинаминотрансфераза (АЛТ), аспартатаминотрансфераза (АСТ), общий билиру
бин, общий белок, альбумин, Среактивный белок (СРБ). Анализ данных проводился с использова
нием языка программирования R (версия 4.1.1.).
Результаты. Вероятность летального исхода увеличивали следующие факторы риска, оцененные на 
момент госпитализации: тяжелое и крайне тяжелое состояние пациента (ОР = 4,77; 95% ДИ: 3,33–
6,83); SpO2 менее 93% (ОР = 3,76; 95% ДИ: 2,57–5,49); сахарный диабет (ОР = 2,94; 95% ДИ: 
2,01–4,30); поражение легочной ткани КТ3 и КТ4 (ОР = 2,66; 95% ДИ: 1,79–3,75); сопутству
ющий хронический пиелонефрит и хроническая болезнь почек (ХБП) (ОР = 2,59; 95% ДИ: 1,79–
3,74); возраст 65 лет и старше (ОР = 2,50; 95% ДИ: 1,70–3,67); ишемическая болезнь сердца 
(ИБС) (ОР = 2,39; 95% ДИ: 1,42–4,01); повышение уровня СРБ более 15 мг/л (ОР = 2,22; 95% 
ДИ: 1,16–4,24); ИМТ 35 кг/м2 и выше (ОР = 1,89; 95% ДИ: 1,28–2,77); уровень АСТ более 2 верх
них границ нормы (ВГН) (ОР = 1,75; 95% ДИ: 1,20–2,55). Факторами риска повышения АСТ более 
2 ВГН явились: SpO2 менее 93% (ОР = 1,53; 95% ДИ: 1,15–2,03), тяжелое и крайне тяжелое тече
ние коронавирусной инфекции (ОР = 1,83; 95% ДИ: 1,38–2,43), сопутствующие хронические забо
левания печени (ОР = 1,45, 95% ДИ: 1,08–1,95).
Выводы. Факторами риска летального исхода COVID19 у госпитализированных пациентов явля
ются: тяжелое и крайне тяжелое исходное состояние пациента, SpO2 менее 93%, поражение легоч
ной ткани более 50%, возраст старше 65 лет, наличие сопутствующего сахарного диабета, хрони
ческого пиелонефрита и ХБП, ИБС, ожирения, повышение уровня СРБ более 15 мг/л, а также АСТ 
более 70 Ед/л. Повышение АСТ более 2 ВГН может быть рассмотрено как один из лабораторных 
маркеров неблагоприятного прогноза COVID19.
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Objective. To identify risk factors for fatal outcome and COVID19associated liver damage in hospitalized 
adult patients with coronavirus infection.
Materials and methods. In a retrospective cohort study, 389 cases of patients with coronavirus infection 
complicated by bilateral viral pneumonia were studied. Demographic characteristics, clinical features of 
the course of the disease, anamnestic data, results of laboratory and instrumental methods of examination 
were analyzed and correlated with mortality. At the time of admission, the following were taken into 
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account: fever, severity of the patient's condition according to COVID19 classification of severity, body 
mass index (BMI), oxygen saturation (SpO2), percentage of lung tissue damage according to computed 
tomography (CT). Laboratory indices of biochemical blood analysis were assessed in dynamics: alanine 
aminotransferase (ALT), aspartate aminotransferase (AST), total bilirubin, total protein, albumin, Creactive 
protein (CRP). Data analysis was performed using the R programming language (ver. 4.1.1.).
Results. The following risk factors, assessed at the time of hospitalization, increased the likelihood of 
death: severe and extremely severe condition of the patient (RR = 4.77; 95% CI: 3.33–6.83); SpO2 less 
than 93% (RR = 3.76; 95% CI: 2.57–5.49); diabetes mellitus (RR = 2.94; 95% CI: 2.01–4.30); lung 
tissue damage CT3 and CT4 (RR = 2.66; 95% CI: 1.79–3.75); concomitant chronic pyelonephritis and 
chronic kidney disease (CKD) (RR = 2.59; 95% CI: 1.79–3.74); age 65 years and older (RR = 2.50; 95% 
CI: 1.70–3.67); ischemic heart disease (IHD) (RR = 2.39; 95% CI: 1.42–4.01); an increase in the level 
of CRP more than 15 mg/l (RR = 2.22; 95% CI: 1.16–4.24); BMI 35 kg/m2 or more (RR = 1.89; 95% 
CI: 1.28–2.77); AST level more than 2 upper limit of normal (ULN) (RR = 1.75; 95% CI: 1.20–2.55). Risk 
factors for an increase in AST more than 2 ULN were: SpO2 less than 93% (RR = 1.53; 95% CI: 1.15–
2.03), severe and extremely severe course of coronavirus infection (RR = 1.83; 95% CI: 1.38–2.43), 
concomitant chronic liver disease (RR = 1.45, 95% CI: 1.08–1.95).
Conclusions. Risk factors for fatal COVID19 in hospitalized patients are: severe and extremely severe 
initial condition of the patient, oxygen saturation less than 93%, lung tissue damage more than 50%, age 
older than 65 years, presence of concomitant diabetes mellitus, chronic pyelonephritis and CHD, CHD, 
obesity, increased CRP level more than 15 mg/l, and AST more than 70 units/l. Elevation of AST over 
2 IU/L can be considered as one of the prognostic laboratory markers of adverse prognosis COVID19.

Conflicts of interest: all authors report no 
conflicts of interest relevant to this article.

External funding source: no external funding 
received.

Введение

Новая коронавирусная инфекция (COVID19) – это 
вирусное респираторное заболевание, вызываемое 
новым коронавирусом SARSCoV2 [1]. На 13 ноября 
2022 г. в мире было зарегистрировано более 630 млн 
случаев заболевания, приведших к более чем 6,6 млн 
смертей [2]. Считается, что органамимишенями SARS
CoV2 являются легкие и дыхательные пути. Однако у 
пациентов часто имеются признаки повреждения дру
гих органов, что значительно увеличивает летальность 
[3, 4]. Патофизиологическая основа полиорганного по
вреждения может быть связана с органоспецифиче
ским иммунным ответом на коронавирус или ответом 
на гипоксемию, цитокиновый шторм и лекарственные 
препараты [5]. В ранее проведенных исследованиях 
было установлено, что вирусы SARS и MERS могут 
вызывать повреждение печени [6, 7, 8]. Это соотно
сится с информацией о частом повышении активно
сти аминотрансфераз у госпитализированных пациен
тов с COVID19 [3]. Накопленные клинические данные 
показывают, что повреждение печени связано с тяже
стью течения COVID19 [9]. Предположительный меха
низм аномального повышения уровня печеночных фер
ментов у пациентов с коронавирусной инфекцией был 
предложен группой исследователей из Китая, и веро
ятно связан с экспрессией рецепторов ACE2 на холан
гиоцитах и гепатоцитах, в связи с чем SARSCoV2 мо
жет избирательно поражать эти клетки [10]. Однако 
до сих пор недостаточно данных для того, чтобы опре
деленно сказать, какой реальный вклад вносят в пече
ночную дисфункцию прямые цитотоксические эффекты 
SARSCoV2, а какие – гипоксия, цитокиновый шторм, 
лекарственные средства или, возможно, неизвестные в 
настоящее время факторы. Так же до конца неизвестно, 
какова степень влияния COVID19ассоциированного 
поражения печени на уровень смертности больных ко
ронавирусом.

Цель – выявить факторы риска летального исхода 
и COVID19ассоциированного поражения печени у го
спитализированных взрослых пациентов с коронавирус
ной инфекцией.

Материалы и методы

В ретроспективном исследовании было изучено 
389 историй болезни пациентов с подтвержденной 
коронавирусной инфекцией, осложненной двусто
ронней вирусной пневмонией, поступивших в ОГБУЗ 
«Клиническая больница №1» г. Смоленска с 1 июня 
2021 г. по 31 августа 2021 г. Демографические и анам
нестические данные, клинические особенности течения 
коронавирусной инфекции, сопутствующая патология, а 
также предшествующая и проводимая терапия, резуль
таты лабораторных и инструментальных методов иссле
дования были получены из историй болезни пациентов. 
На момент госпитализации учитывались: лихорадка, тя
жесть состояния пациента в соответствии с классифика
цией COVID19 по степени тяжести, индекс массы тела 
(ИМТ), сатурация кислорода (SpO2), процент поражения 
легочной ткани по данным компьютерной томографии 
(КТ). В динамике оценивались лабораторные показатели 
биохимического анализа крови: аланинаминотранс
фераза (АЛТ), аспартатаминотрансфераза (АСТ), гам
маглютамилтранспептидаза (ГГТ), щелочная фосфа
таза (ЩФ), общий билирубин, общий белок, альбумин, 
Среактивный белок (СРБ). Тяжесть состояния пациента, 
SpO2, СРБ и лихорадка также учитывались на момент 
максимального повышения ферментов печени (МПФП) 
АСТ и/или АЛТ. Данные пациентов были анонимизиро
ваны и заменены системой кодирования в порядке ну
мерации при заполнении индивидуальной регистрацион
ной кары (ИРК). Информация, внесенная в ИРК, была 
введена в специально разработанную электронную базу 
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данных, созданную на основе системы OpenClinica вер
сия 3.14. Была проведена оценка взаимосвязи с ле
тальным исходом следующих показателей: возраст, пол, 
наличие сопутствующих заболеваний, SpO2, степень по
ражения легочной ткани, тяжесть состояния при госпи
тализации, терапия на догоспитальном и госпитальном 
этапе, повышение уровня АЛТ, АСТ, общего билиру
бина, СРБ.

Категориальные переменные были представ
лены как абсолютная (n) и относительная (%) частота. 
Непрерывные переменные были описаны как медиана 
(Me) и интерквартильный размах (IQR). Для сравнения 
непрерывных переменных между группами выписан
ных и умерших пациентов использовались: tкритерий 
для независимых выборок (в случае согласия распреде
ления с нормальным) или критерий МаннаУитни (в слу
чае отсутствия согласия распределения с нормальным). 
Для оценки согласованности распределения с нормаль
ным законом использовался критерий ШапироУилка. 
Частоты категориальных переменных сравнивались с ис
пользованием критерия Хиквадрат или точного крите
рия Фишера. Анализ факторов риска летального исхода 
проводился методом расчета относительного риска (OР) 
и 95% доверительного интервала (ДИ). При проверке 
статистических гипотез использовался уровень критиче
ской значимости α = 0,05. Анализ данных проводился с 
использованием языка программирования R (ver. 4.1.1.).

Результаты

В исследование было включено 389 взрослых паци
ентов в возрасте от 19 до 97 лет, среди которых жен
щины составили 51,16% (n = 199), мужчины – 48,84% 
(n = 190). Средний возраст пациентов, включенных в 

Таблица 1. Общие сведения о пациентах, включенных в исследование

Данные Все пациенты
(n = 389)

Выписанные пациенты
(n = 305)

Умершие пациенты
(n = 84) p

Демографические данные

Возраст, медиана (IQR), лет 60 (49–69) 58 (45–67) 68 (57,75–75,25) < 0,001

Мужской пол, n (%) 190 (48,84) 151 (49,51) 39 (46,43) 0,309

Клинические данные

ИМТ, медиана (IQR), кг/м2 28 (26–33) 28 (26–33) 29 (26–35,25) 0,015

SpO2 ≤ 93%, n (%) 113 (29,12) 62 (20,39) 51 (60,71) < 0,001

Поражение легочной ткани КТ3, КТ4, n (%) 99 (25,45) 59 (19,35) 40 (47,62) < 0,001

Тяжелая и крайне тяжелая степень тяжести, n (%) 83 (21,50) 36 (11,88) 47 (56,63) < 0,001

Лабораторные данные

АЛТ, медиана (IQR), Ед/л 43,30 (25,60–74,00) 44,00 (26,00–74,90) 40,10 (24,00–65,55) 0,367

АСТ, медиана (IQR), Ед/л 54,15 (35,07–86,25) 52,00 (34,60–79,00) 67,00 (45,00–98,10) < 0,001

Билирубин общий, медиана (IQR), мкмоль/л 8,95 (6,20–13,00) 8,40 (5,88–12,50) 11,40 (7,83–16,90) 0,019

СРБ, медиана (IQR), мг/л 50,82 (19,66–118,02) 42,44 (16,57–102,45) 77,03 (37,75–201,54) < 0,001

IQR – интерквартильный размах; ИМТ – индекс массы тела; КТ – компьютерная томография; АЛТ – аланинаминотрансфераза; АСТ – ас
партатаминотрансфераза; СРБ – Среактивный белок.

исследование, составил 58,51 ± 15,18 лет. Медиана 
возраста – 60 (IQR, 49–69) лет. Средняя длитель
ность госпитализации – 17,33 койкодней (Ме = 15, 
IQR = 11–20). Было выписано 305 пациентов (78,41%), 
умерло – 84 (21,59%). Смерть наступала в среднем 
на 12й день госпитализации. На момент поступле
ния в стационар у 21,34% (n = 83) больных состояние 
было расценено как тяжелое и крайне тяжелое тече
ние COVID19, SpO2 на воздухе ниже 93% была выяв
лена у 29,05% пациентов (n = 113). Процент пораже
ния легочной ткани более 50% объема (КТ3,  КТ4) был 
зафиксирован у 25,45% пациентов (n = 99) по данным 
КТ легких (Таблица 1). Среди измененных лаборатор
ных показателей чаще всего при госпитализации отме
чалось повышение АСТ > 2 верхних границ нормы (ВГН) 
(32,13%, n = 125), СРБ (30,33%, n = 118) и АЛТ > 2 
ВГН (26,22%, n = 102). Оценить изменения ГГТ и ЩФ не 
представлялось возможным по причине отсутствия дан
ных показателей в биохимических анализах крови, что 
не противоречило действующим «Временным методиче
ским рекомендациям по профилактике, диагностике и 
лечению новой коронавирусной инфекции (COVID19)». 
Общая характеристика, демографические, клинические 
и лабораторные данные пациентов, включенных в ис
следование, представлены в Таблице 1. 

При сравнении демографических, клинических и ла
бораторных данных среди умерших пациентов статисти
чески значимо чаще встречались больные более стар
шего возраста, с избыточным весом или ожирением, 
имеющие при поступлении дыхательную недостаточ
ность (SpO2 ≤ 93%), поражение легких более 50% объ
ема (КТ3, КТ4), состояние которых было расценено как 
тяжелое и крайне тяжелое течение COVID19, а также 
имеющие повышение АСТ (при одновременном или 
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 последующем повышении АЛТ), увеличение уровня СРБ 
во время госпитализации.

Среди всех проанализированных случаев наибо
лее частой сопутствующей патологией у госпитализи
рованных пациентов с COVID19 были: ишемическая 
болезнь сердца (ИБС) (65,81%, n = 256), хрониче
ский пиелонефрит и хроническая болезнь почек (ХБП) 
(28,79%, n = 112), хроническая сердечная недостаточ
ность (ХСН) (27,25%, n = 106), хронические заболева
ния печени (24,68%, n = 96) преимущественно по типу 
стеатоза (13,62%, n = 53). Сахарный диабет был отме
чен лишь у 8,48% пациентов (n = 33), однако его на
личие оказывало существенно влияние на летальность. 

Таблица 2. Распространенность сопутствующих заболеваний

Сопутствующие заболевания, n (%) Все пациенты 
(n = 389)

Выписанные пациенты 
(n = 305)

Умершие пациенты
(n = 84) p

Ишемическая болезнь сердца 256 (65,81) 187 (61,31) 69 (82,14) < 0,001

Хронические заболевания почек 112 (28,79) 69 (22,62) 43 (51,19) < 0,001

Хроническая сердечная недостаточность 106 (27,25) 72 (23,61) 34 (40,48) 0,001

Хронические заболевания печени 96 (24,68) 76 (24,92) 20 (23,81) 0,417

Холецистит 43 (11,05) 31 (10,16) 12 (14,29) 0,143

Дискинезия желчевыводящих путей 33 (8,48) 25 (8,20) 8 (9,52) 0,350

Сахарный диабет 33 (8,48) 15 (4,92) 18 (21,43) < 0,001

Среди умерших пациентов статистически значимо чаще 
встречались ИБС, хронические заболевания почек, ХСН 
и сахарный диабет в качестве сопутствующей патологии 
(таб лица 2). Вероятность летального исхода увеличива
лась более чем в 2 раза при наличии у пациента сахар
ного диабета (ОР = 2,94; 95% ДИ: 2,01–4,30), хрониче
ской патологии почек (ОР = 2,59; 95% ДИ: 1,79–3,74) 
или ИБС (ОР = 2,39; 95% ДИ: 1,42–4,01).

При анализе динамики измененных лаборатор
ных показателей крови было установлено, что в пер
вый день госпитализации пациенты имели средние 
значения АСТср = 68,61 Ед/л, АЛТср = 60,00 Ед/л, 
СРБср = 50,82 мг/л. Максимальное повышение фер

Таблица 3. Изменение лабораторных показателей крови

Данные Все пациенты
(n = 389)

Выписанные  
пациенты
(n = 305)

Умершие  
пациенты
(n = 84)

p

Изменение биохимических показателей крови

АЛТ, медиана (IQR), Ед/л День поступления 43,30 
(25,60–74,00)

44,00 
(26,00–74,90)

40,10 
(24,00–65,55)

0,367

День МПФП АСТ и/или АЛТ 112,00
(79,00–166,00)

117,00
(83,00–177,00)

88,50
(51,75–125,25)

0,259

АСТ, медиана (IQR), Ед/л День поступления 54,15
 (35,07–86,25)

52,00 
(34,60–79,00)

67,00 
(45,00–98,10)

< 0,001

День МПФП АСТ и/или АЛТ 71,00
(46,00–110,00)

64,00
(44,00–101,70)

104,20
(68,75–163,75)

< 0,001

Билирубин общий, медиана (IQR), 
мкмоль/л

День поступления 8,95 
(6,20–13,00)

8,40
(5,88–12,50)

11,40
(7,83–16,90)

0,019

День МПФП АСТ и/или АЛТ 9,60
(6,88–13,80)

9,20
(6,57–12,83)

12,56
(8,60–18,15)

< 0,001

Общий белок, медиана (IQR), г/л День поступления 72,85
(67,30–78,00)

73,80
(68,30–78,28)

70,75
(65,85–74,78)

0,043

День МПФП АСТ и/или АЛТ 64,50
(59,40–70,10)

65,30
(60,55–70,20)

61,80
(56,45–68,60)

0,001

СРБ, медиана (IQR), мг/л День поступления 50,82 
(19,66–118,02)

42,44 
(16,57–102,45)

77,03 
(37,75–201,54)

< 0,001

День МПФП АСТ и/или АЛТ 6,10
(1,80–33,80)

4,10
(1,40–18,30)

83,40
(71,50–98,20)

< 0,001

АЛТ – аланинаминотрансфераза; АСТ – аспартатаминотрансфераза; СРБ – Среактивный белок; МПФП – максимальное повышение фер
ментов печени; IQR – интерквартильный размах.
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ментов печени АСТ и/или АЛТ приходилось в сред
нем на 8й день госпитализации (Ме = 7, IQR = 4–12). 
Изменение лабораторных показателей крови отра
жено в таблице 3. Из всех отклонений показателей 
крови у умерших пациентов статистически значимо 
частым было повышение АСТ. При этом АСТср вы
растал ко дню максимального повышения ферментов 
печени у умерших больных на 140,57% от исходного 
уровня, а у выписанных пациентов – лишь на 35,74%. 
Была отмечена тенденция в сторону повышения об
щего билирубина, не выходящая за пределы верхней 
границы нормы, в день максимального повышения пе
ченочных трансаминаз. Гипопротеинемия в день мак
симального повышения ферментов печени АСТ и/или 
АЛТ статистически значимо чаще определялась у умер
ших пациентов, что свидетельствовало в пользу раз
вития печёночноклеточной недостаточности у данной 
категории больных. Было установлено увеличение бо
лее чем в 16 раз содержания Среактивного белка в 
момент максимального подъема трансаминаз печени 
у умерших пациентов, что могло указывать на разви
тие гипервоспалительного синдрома, прогностически 
неблагоприятного в отношении летального исхода. 
Распределение дней максимального повышения фер
ментов печени АСТ и/или АЛТ и исходов госпитализа
ции показано на Рисунке 1.

При изучении влияния всех применяемых препаратов 
на амбулаторном этапе и после поступления в стацио
нар на летальность и повышение активности трансами
наз не удалось выявить статистически значимых разли
чий в сравниваемых группах пациентов, что связано с 
использованием стандартных протоколов ведения паци
ентов с коронавирусной инфекцией в исследуемый пе
риод времени [11]. 

При анализе потенциальных факторов, влияющих на 
прогноз, было установлено, что вероятность летального 
исхода увеличивали следующие факторы риска: тяже
лое и крайне тяжелое состояние пациента при посту
плении (ОР = 4,77; 95% ДИ: 3,33–6,83); SpO2 на воз
духе на момент госпитализации менее 93% (ОР = 3,76; 
95% ДИ: 2,57–5,49); сахарный диабет (ОР = 2,94; 95% 
ДИ: 2,01–4,30); поражение легочной ткани при посту
плении в стационар КТ3 и КТ4 (ОР = 2,66; 95% ДИ: 
1,79–3,75); сопутствующий хронический пиелонеф
рит и ХБП (ОР = 2,59; 95% ДИ: 1,79–3,74); возраст 
65 лет и старше (ОР = 2,50; 95% ДИ: 1,70–3,67); ИБС 
(ОР = 2,39; 95% ДИ: 1,42–4,01); повышение уровня 
СРБ более 15 мг/л (ОР = 2,22; 95% ДИ: 1,16–4,24); 
ИМТ 35 кг/м2 и выше (ОР = 1,89; 95% ДИ: 1,28–2,77); 
уровень АСТ более 2 ВГН при поступлении (ОР = 1,75; 
95% ДИ: 1,20–2,55).

Фактором риска повышения АЛТ более 2 ВГН при 
госпитализации было наличие сопутствующего хрониче
ского заболевания печени (ОР = 1,57; 95% ДИ: 1,12–
2,20). Факторами риска повышения АСТ более 2 ВГН, 
помимо наличия сопутствующей хронической патологии 
печени (ОР = 1,45, 95% ДИ: 1,08–1,95), явились SpO2 
при спонтанном дыхании менее 93% на момент госпи

тализации (ОР = 1,53; 95% ДИ: 1,15–2,03), тяжелое 
и крайне тяжелое течение коронавирусной инфекции 
(ОР = 1,83; 95% ДИ: 1,38–2,43).

Обсуждение

Как показало данное исследование, факторами 
 риска летального исхода у госпитализированных паци
ентов с COVID19 являются: тяжелое и крайне тяжелое 
состояние пациента, SpO2 менее 93%, поражение ле
гочной ткани более 50%, возраст старше 65 лет, нали
чие сопутствующего сахарного диабета, хронического 
пиелонефрита и ХБП, ИБС, ожирения, а также повыше
ние уровня СРБ более 15 мг/л и уровень АСТ более 2 
ВГН. Данные факторы оценивались на момент поступле
ния пациента в стационар. Кроме того, было установ
лено, что факторами риска повышения АСТ более 2 ВГН 
стали наличие сопутствующей патологии печени в виде 
стеатоза печени, а также тяжелое и крайне тяжелое со
стояние пациента и SpO2 на воздухе менее 93% при го
спитализации.

Объяснить высокую вероятность летального исхода 
при установленных факторах риска можно тем, что ви
рус приводит к поражению не только легочной ткани, но 
и поражению микроциркуляторного русла, что является 
ключевыми событиями в развитии гипоксии и гипоксемии. 
Исходно поврежденные клетки при сопутствующих забо
леваниях (сахарный диабет, хронические заболевания по
чек, ИБС, ожирение) в пожилом возрасте становятся бо
лее чувствительными к влиянию, как самого вируса, так 
и последствиям поражения органов и тканей. Так, воз
раст старше 65 лет повышал риск развития летального 
исхода в 2,5 раза, наличие сахарного диабета, хрониче
ской патологии почек или ИБС – более чем в 2 раза, а 
ожирение – в 1,89 раз. SpO2 менее 93% при спонтанном 
дыхании как признак дыхательной недостаточности уве
личивала риск смерти почти в 4 раза, а поражение легоч
ной ткани более 50% при поступлении повышало риск ле
тального исхода почти в 3 раза. По данным настоящего 
исследования, тяжелое и крайне тяжелое исходное со
стояние пациента повышало риск неблагоприятного про
гноза почти в 5 раз.

Рисунок 1. Распределение дней максимального повышения 
ферментов печени и летальности в период 
госпитализации
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СРБ является основным лабораторным маркером 
распространенности воспалительной инфильтрации в 
легких. Результаты настоящего исследования свидетель
ствуют, что повышение СРБ более 15 мг/л на момент го
спитализации пациента увеличивает риск летального ис
хода более чем в 2 раза. Также было установлено, что 
наибольшее прогностическое значение на летальность 
оказывало повышение АСТ более 2 ВГН при одновре
менном или последующем повышении АЛТ и отсутствии 
инфаркта миокарда. В ходе анализа динамики биохими
ческих показателей было выявлено, что максимальное 
повышение АСТ достигал на 8е сутки. Этот период соот
ветствует теории сроков развития цитокинового шторма 
(8–14 день). В результате иммуноопосредованного вос
паления вирус SARSCoV2 вызывает мультиорганную и 
многосистемную дисфункцию, а связанное с COVID19 
повреждение печени с высокой вероятностью является 
проявлением синдрома системного воспалительного от
вета и развития гипервоспалительного синдрома [5, 11, 
12]. Воспалительный цитокиновый шторм может быть 
основной причиной. Как показали ранее проведенные 
исследования, пациенты с COVID19ассоциированным 
повреждением печени имеют более высокий уровень 
воспалительных цитокинов, а повышенные IL6 и умень
шенные CD4 + Tклетки были определены как независи
мые факторы риска тяжелого повреждения печени [13, 
14]. Массовое высвобождение воспалительных цитоки
нов вызывает цитокиновый шторм и может привести к 
синдрому системного воспалительного ответа, острому 
респираторному дистресссиндрому, полиорганной не
достаточности и может быть причиной летального ис
хода [15]. В ходе настоящего исследования было вы
явлено, что большее количество летальных исходов 
приходилось на дни, когда уровень печеночных транса
миназ был наиболее высоким. Полученные данные под
тверждаются результатами другого исследования, уста
новившего, что пациенты с повышенной активностью 
аминотрансфераз при поступлении в стационар имели 
низкую вероятность выживаемости через 25 дней после 
госпитализации, чем пациенты с нормальными транса
миназами печени [16].

Среди всех проанализированных историй болезни 
повышение уровней АСТ и/или АЛТ при поступлении 
пациентов в стационар наблюдалось в 80% случаев. 
При этом у 39% пациентов наблюдалось повышение пе
ченочных трансаминаз выше 2 ВГН, а у 41% – менее 
2 ВГН. Не имели изменения уровня печеночных фер
ментов лишь 20% больных. Однако с длительностью го
спитализации количество больных с нормальными или 
нормализовавшимися в процессе лечения аминотранс
феразами свелось к минимуму, и почти у 92% боль

ных к середине госпитализации (8е сутки) уже имелись 
признаки поражения печени. В целом, доля пациен
тов с COVID19 с аномальной функцией печени на мо
мент госпитализации по данным различных исследова
ний колеблется от 37,2% до 76,3% [17, 18]. Подобные 
изменения объясняют прямым повреждающим дей
ствием вируса SARSCoV2 на гепатоциты, лекарствен
ным поражением печени, цитокиновым штормом, а 
также гипоксией и гипоксемией [19–21]. Настоящее ис
следование выявило, что у больных с дыхательной не
достаточностью в 1,5 раза чаще отмечалось повыше
ние АСТ выше 2 ВГН. Применение жаропонижающих 
средств, препаратов этиотропной и патогенетической 
терапии COVID19 может прямо или косвенно привести 
к лекарственному поражению печени. Взаимодействие 
между несколькими типами лекарств, принимаемых од
новременно, особенно у пациентов с сопутствующими 
заболеваниями печени могут усугубить риск поврежде
ния печени. Однако, установить связь между конкрет
ным лекарственным средством и развитием повреж
дения печени в рамках настоящего исследования не 
представилось возможным. Важным фактором риска, 
способствующим повышению АСТ более 2 ВГН, явилось 
наличие у пациентов хронического заболевания печени 
в виде стеатоза. Существующие исследования пока
зали, что 2–11% пациентов с инфекцией SARSCoV2 
имеют хронические заболевания печени [9]. Наличие 
неалкогольной жировой болезни печени и цирроза пе
чени увеличивает уровень инфицирования и смертности 
от SARSCoV2 [22].

В целом, повышение АСТ более 70 ЕД/л, было рас
ценено как гепатоцеллюлярный тип повреждения пе
чени, повышающий риск летального исхода почти в 
2 раза. В связи с этим, уровень АСТ в биохимическом 
анализе крови может быть рассмотрен как один из про
гностических лабораторных маркеров неблагоприят
ного прогноза COVID19. 

Выводы

Факторами риска летального исхода COVID19 у 
госпитализированных пациентов являются: тяжелое и 
крайне тяжелое исходное состояние пациента, SpO2 ме
нее 93%, поражение легочной ткани более 50%, воз
раст старше 65 лет, наличие сопутствующего сахарного 
диабета, хронического пиелонефрита и ХБП, ИБС, ожи
рения, повышение уровня СРБ более 15 мг/л, а также 
АСТ более 70 Ед/л. Повышение АСТ более 2 верхних 
границ нормы в биохимическом анализе крови может 
быть рассмотрено как один из лабораторных маркеров 
неблагоприятного прог ноза COVID19. 
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