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2019新型冠状病毒肺炎肝功能损伤的临床特征和
影响因素分析

熊 瑜，丁彩红，高绪胜
山东省胸科医院 结核科（济南 2550013）

【摘要】目的 分析2019新型冠状病毒肺炎相关肝功能损伤情况及影响因素，为临床治疗提供参考。方法 纳入山东省胸

科医院收治的2019新型冠状病毒肺炎病例68例，分析肝功能损伤患者的临床特点及影响因素。结果 68例确诊病例中，轻型、

普通型患者56例，出现肝功能损伤22例；重型、危重型患者12例，出现肝功能损伤11例。肝功能损伤组患者体重指数、乳酸脱

氢酶（LDH）、α 羟基丁酸脱氢酶（HBDH）显著高于肝功能正常组（P < 0.05），淋巴细胞计数显著低于肝功能正常组（P < 0.05）。

多因素分析：超重或肥胖、重型、危重型是肝功能损伤的独立危险因素（OR = 0.324，95% CI：0.110 ~ 0.956；OR = 0.085，95%
CI：0.010 ~ 0.731）。结论 超重或肥胖、重型、危重型是影响2019新型冠状病毒肺炎相关肝功能损伤的独立危险因素，在治疗

过程中应加强对超重或肥胖、重型、危重型者肝功能指标检测、评估和治疗。
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Clinical features and influencing factors for coronavirus disease
2019-related liver injury
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【Abstract】 Objective To investigate the clinical features and influencing factors for coronavirus disease
2019（COVID-19）-related liver injury，and to provide a reference for clinical treatment.Methods A total of 68 pa⁃
tients with COVID-19 who were admitted to Shandong Provincial Chest Hospital were enrolled，and their clinical
features and related influencing factors were analyzed. Results Among the 68 patients with confirmed COVID-19，
56 had mild- or common-type COVID-19（among whom 22 had liver injury）and 12 had severe- or critical-type
COVID-19（among whom 11 had liver injury）. Compared with the patients with normal liver function，the patients
with liver injury had significantly higher body mass index，lactate dehydrogenase，and α-hydroxybutyrate dehydro⁃
genase（P < 0.05）and a significantly lower lymphocyte count（P < 0.05）. The multivariate analysis showed that
overweight/obesity（odds ratio [OR] = 0.324，95% confidence interval [CI]：0.110 ~ 0.956）and severe/critical type
（OR = 0.085，95% CI：0.010 ~ 0.731）were independent risk factors for liver injury. Conclusion Overweight/obe⁃
sity and severe/critical type are independent risk factors for COVID-19-related liver injury，and it is necessary to
strengthen the measurement，evaluation，and treatment of liver function parameters in patients with overweight/obe⁃
sity and severe/critical-type COVID-19.
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2019年 12月以来全球多地出现大量新型冠状

病毒肺炎（novel coronavirus pneumonia，NCP），简称

新冠肺炎，世界卫生组织将其命名为“2019新型冠

状病毒肺炎（coronavirus disease 2019，COVID-19）。

随后部分新冠肺炎患者出现肝功能损伤，新冠肺炎

肝功能损伤是由于2019新型冠状病毒直接导致，还

是治疗过程中药物所致，亦或是由新冠肺炎引起的

全身炎症反应所致，需进一步探讨。本研究回顾性分

析2019新型冠状病毒肺炎相关肝功能损伤情况，初

步探讨2019新型冠状病毒肺炎相关肝功能损伤临床

特点，为临床治疗提供参考。

1 研究对象和方法

1.1 研究对象

回顾性收集了山东省胸科医院收治的 2019新
型冠状病毒肺炎确诊病例68例。纳入标准符合国家

卫生健康委员会发布的新型冠状病毒肺炎诊疗方案

（试行第六版）：有或无明确流行病学病史的，符合新

冠肺炎临床表现特征，并具备病原学证据的2019新
型冠状病毒肺炎确诊病例。临床分型分为轻型、普通

型、重型和危重型。肝功能损伤：参照 WHO标准 [1]：

谷丙转氨酶（ALT）、谷草转氨酶（AST）、总胆红素

（TBiL）任意一项大于参考值上限 1.25倍（参考范围

ALT：0 ~ 40 U/L，AST：0 ~ 45 U/L，TBiL：1.7 ~ 17.1
μmol/L）为肝功能损伤。排除标准：既往有肝炎、自身

免疫性肝病等肝病病史患者。

1.2 收集资料

对患者临床资料进行回顾性收集，经山东省胸

科医院伦理委员会批准（2020 XKYYEC-27），并获

得患者的知情同意。收集患者入院前病史情况，临床

症状、合并症、实验室检查等临床资料。

1.3 数据分析

采用 SPSS 25.0统计学软件进行数据分析，正态

分布计量资料用x ± s描述，两样本均数比较采用 t检
验；非正态分布计量资料采用中位数M（四分位数间

距Q25~75）表示，组间比较采用秩和检验；对理论频数

T < 5但 T ≥ 1采用连续性较正的卡方进行检验，对

理论烦数 T < 1，采用确切概率法进行检验；影响因

素分析选取单因素分析有意义的危险因素进行多因

素 logistic回归分析；P < 0.05为差异具有统计学意

义。

2 结果

2.1 新冠肺炎肝功能损害的临床特征

2.1.1 基本情况基本情况 研究回顾性纳入了山东省胸科医

院自 2020年 1月 23日至 2月 22日连续收治且符合

纳排标准的 68例确诊病例。其中男 46例（67.6 %），

女 22例（32.4 %），平均年龄为 50.79 ± 16.58岁（19
岁 ～ 90岁）。其中轻型、普通型新冠肺炎 56例

（82.4 %），重型、危重型新冠肺炎 12例（17.6 %），治

愈 65例（95.6 %），死亡 3例（4.4 %），既往均无肝病

病史。

2.1.2 临床特征临床特征 33例肝功能损伤患者中重型、危

重型新冠肺炎 11例（33.3 %），发热 27 例（81.8%），

咳嗽25例（75.8%），胸闷、气短14（42.4 %），咽痛9例
（27.3 %），较少见肌肉酸痛、胸痛、咯血等。有 9例
（27.3 %）合并有1种或多种基础性疾病，主要为心脑

血管疾病和糖尿病。细胞免疫功能异常31例（93.9 %），
超重或肥胖22例（66.7 %）。肝功能损伤在重型、危重

型中更常见，肝功能损伤组超重或肥胖人数明显高

于肝功能正常组（P < 0.05），见表1。
表1 新冠肺炎的临床特征在肝功能正常组和肝功能损伤组

中的分布

临床特征

发热

头痛

咳嗽

咽痛

肌肉酸痛

胸闷、气短

胸痛

乏力

咯血

腹泻

流涕

恶心

纳差

超重或肥胖

伴有合并症

细胞免疫异常

重型、危重型

肝功能正常组

（35例）

n（%）

25（71.4）
1（2.9）

20（57.1）
7（20.0）
4（11.4）
11（31.4）

0（0）
9（25.7）
1（2.9）
2（5.7）
4（11.4）
3（8.6）
3（8.6）

11（31.4）
9（25.7）
31（88.6）
1（2.9）

肝功能损伤组

（33例）

n（%）

27（81.8）
5（15.2）
25（75.8）
9（27.3）
1（3.0）

14（42.4）
2（6.1）
8（24.2）
1（3.0）
7（21.2）
2（6.1）
0（0）

4（12.1）
22（66.7）
9（27.3）
31（93.9）
11（33.3）

χ2

1.019
1.846
2.629
0.499
3.207
0.883
0.232
0.020
0.000
2.331
0.124
0.239
0.007
8.444
0.884
0.608
8.860

P

0.313
0.174
0.105
0.480
0.073
0.347
0.232a

0.889
1.000
0.127
0.725
0.131a

0.934
0.004
0.884
0.435
0.003

注：a采用 fisher检验。

2.1.3 肝功能及相关指标情况肝功能及相关指标情况 33例肝功能损伤患

者中，转氨酶升高 25例（36.8 %），胆红素升高 35例
（51.5 %），ALT、AST、TBil、直接胆红素（DBil）、间接

胆红素（IBil）分别为 54.00（20.00 ～ 96.00）U/L 、

35.00（18.00 ～ 68.00）U/L 、21.80（11.00 ～ 27.10）
umol/L、7.00（3.30 ～ 10.00）umol/L、12.71（7.77 ～

16.00）umol/L。淋巴细胞计数为（1.23 ± 0.62）×109/L，
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显著低于肝功能正常组（P < 0.05）。LDH、HBDH分

别 258.00（187.00～ 309.00）U/L和 205.00（128.00～

404.40）U/L，明显高于肝功能正常组（P < 0.05）。体

重指数为 25.10 ± 3.71，明显高于肝功能正常组（P <
0.05），见表 2、表3。

表2 肝功能及相关指标在肝功能正常组和肝功能损伤组中的分布

指标

ALT（U/L）

AST（U/L）

TBil（umol/L）

DBil（umol/L）

IBil（umol/L）

淋巴细胞计数（×109/L）

CRP（mg/L）

LDH（U/L）

HBDH（U/L）

肝功能正常组（n = 35例）

22.50（18.00 ～ 26.50）

22.00（18.00 ～ 28.5）

12.10（6.68 ～ 16.25）

2.93（1.42 ～ 7.00）

8.31（5.17 ～ 10.77）

1.56 ± 0.60

5.00（5.00 ～ 11.30）

178.00（149.50 ～ 222.50）

153.00（112.50 ～ 195.25）

肝功能损伤组（n = 33例）

54.00（20.00 ～ 96.00）

35.00（18.00 ～ 68.00）

21.80（11.00 ～ 27.10）

7.00（3.30 ～ 10.00）

12.71（7.77 ～ 16.00）

1.23 ± 0.62

5.00（5.00 ～ 29.20）

258.00（187.00 ～ 309.00）

205.00（128.00 ～ 404.40）

t/z
3.974

2.476

3.473

3.327

3.369

2.188

1.313

-4.259

-3.541

P
< 0.001

0.013

0.001

0.001

0.001

0.032

0.189

< 0.001

0.003

2.2 新冠肺炎肝功能损害的影响因素

2.2.1 单因素分析单因素分析 单因素分析结果显示：重型、危

重型新冠肺炎超重或肥胖是影响患者发生肝功能损

伤的相关因素（P < 0.05）；性别、年龄、用药品种多

少、免疫功能异常、伴有合并症、饮酒史、发病到确诊

时间等不是影响患者发生肝功能损伤的相关因素

（P > 0.05），见表3。

表3 型冠状病毒肺炎患者肝功能损伤影响因素的单因素分析

影响因素

性别

年龄

新冠肺炎类型

超重或肥胖

伴有合并症

细胞免疫异常

饮酒史

用药品种8种及以上

白蛋白（g/L）

发病到确诊时间（d）

男

女

青年

中年

老年

轻型、普通型

重型、危重型

肝功能正常组（35例）

n（%）

21（60.0%）

14（40.0%）

11（31.4%）

13（37.1%）

11（31.4%）

34（97.1%）

1（2.9%）

11（31.4%）

9（25.7%）

31（88.6%）

3（8.6%）

14（40.0%）

38.91 ± 4.54

13.5（5 ～ 19）

肝功能损伤组（33例）

n（%）

25（75.8%）

8（24.2%）

14（42.4%）

10（30.3%）

9（27.2%）

22（66.7%）

11（33.3%）

22（66.7%）

9（27.3%）

31（93.9%）

8（24.2%）

15（45.5%）

39.79 ± 4.12

8（5 ～ 10）

χ2

1.927

0.893

10.852

8.444

0.884

0.608

3.076

0.207

-0.829

-1.637

P

0.165

0.640

0.001

0.004

0.884

0.435

0.079

0.064

0.410

0.102

2.2.2 多因素分析多因素分析 以肝功能是否异常为因变量，在

上述分析中有统计学意义的，患者超重或肥胖、重

型、危重型指标为自变量，变量赋值见表 4，进行二

元 logistic回归分析，结果显示：超重或肥胖和重型、

危重型是影响肝功能损伤的独立危险因素，见表5。

表4 变量赋值表

影响因素

超重或肥胖

有

无

新冠病毒肺炎类型

重型、危重型

轻型、普通型

值

1

0

1

0
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3 讨论

本文分析了本院 68例 2019新型冠状病毒肺炎

相关肝功能损伤情况，出现肝功能损伤 33 例

（48.5 %），其中重型、危重型患者共 12例，出现肝功

能损伤11例，肝功能损伤患者在重型及危重型中更

常见，研究显示重型及危重型是肝功能损伤的独立

风险因素。Huang等[2]报道武汉2019年新冠病毒感染

患者临床特征中 41例（37%）患者中出现ALT升高，

其中 ICU患者中8例（62%）升高。Wang等[3]报道武汉

138例 2019年新冠肺炎患者中 ICU患者较非 ICU患

者肝损伤患者多，而Guan等[4]在来自多中心的1 099
例患者也发现ALT、AST升高也主要见于重症患者，

与本文研究结果一致。目前2019年新型冠状病毒肺

炎相关肝功能损伤机制尚不明确，原因考虑如下。

肥胖与药物：本文研究显示肝功能损伤组超重

或肥胖人数明显多于肝功能正常组，体重指数明显

高于肝功能正常组，超重或肥胖是影响肝功能损伤

的危险因素。研究表明[5]肥胖可使GSH水平的降低，

使细胞色素P450（CYPs）（如CYP1A2、CYP2C9、CYP2D6
和CYP2E1）的活性增高，导致线粒体功能障碍和细

胞溶解，导致肝损伤，此外在肥胖患者中，某些药物

（糖皮质激素、对乙酰氨基酚、奥美拉唑、哌拉西林

等）可能导致更严重和更频繁的肝损伤或非酒精性

脂肪性肝炎，加重肝脂质积聚、坏死和纤维化。在新

冠肺炎部分患者尤其是重症及危重型患者使用了糖

皮质激素、对乙酰氨基酚、质子泵抑制剂、抗病毒药

物、抗生素以及中药等，可能会导致或加重肝功能损

伤。Van等[6]研究报告，在使用对乙酰氨基酚治疗剂

量下，肥胖患者血浆转氨酶（ALT和AST）显著升高。

Young等 [7]研究发现新加坡新冠病毒感染患者在接

受洛匹那韦-利托那韦治疗的 5名患者中，3名患者

出现肝功能异常。但本研究显示用药种类不是影响

肝功能损伤的危险因素，超重或肥胖是新冠肺炎肝

功能损伤的危险因素，药物可能促进或加重肝功能

损伤。

2019新型冠状病毒（2019-nCoV）直接导致肝损

伤：研究证实 [8-9]2019-nCoV主要通过人血管紧张素

转化酶 2（angiotensin converting enzyme 2，ACE2）进

入细胞导致机体损伤，人类蛋白质图谱[10]数据库中

的RNA序列数据显示ACE2在肺、肝、心肌和肠道中

均有表达，在肝脏中表达较低，而Chai等[11]研究发现

ACE2在胆管细胞有高特异性表达，比肝细胞高 20
倍，其表达水平与肺泡2型细胞相当，提示2019-nCoV
感染可能会导致胆管上皮细胞损伤，而胆管细胞是

多功能的，在肝脏再生和免疫反应中起着关键作用
[12]，因此胆管细胞的潜在损伤可能导致肝功能损伤。

相关研究还发现 [13]ACE2 mRNA和蛋白水平在肝损

伤时表达上调，表明 2019-nCoV可以通过与ACE2
受体结合导致新冠肺炎患者的肝功能损害。

全身炎症反应：本文研究发现肝损伤组淋巴细

胞计数降低人数明显多于肝功能正常组。2019新型

冠状病毒（2019-nCoV）可能主要作用于淋巴细胞，

与 SARS冠状病毒（SARS-CoV）一样，感染细胞后，

激活人体免疫系统，引起外周血白细胞和淋巴细胞

等免疫细胞的变化，尤其是在重型及危重型患者体

内诱发细胞因子风暴，产生一系列免疫反应，进而导

致急性呼吸窘迫综合征、全身炎症反应，诱发机体缺

氧，导致更多细胞损伤、坏死，不仅导致肺损伤，也可

引起肝脏、心肌、肾脏等多器官损伤，因此全身炎症

反应可能导致新型冠状病毒肺炎相关性肝损伤。胡

利琳等[14]报道考虑“炎症风暴”是新冠肺炎患者发生

肝损伤的重要原因之一。

缺血缺氧再灌注损伤：新冠肺炎所致呼吸窘迫

综合征、全身炎症综合征、多器官功能障碍等并发症

引发的缺氧、休克可导致肝脏缺血缺氧再灌注损伤。

缺血期间肝细胞中花生四烯酸-12-脂加氧酶显著上

调，促进 12羟二十碳四烯酸（12-HETE）的积累，

12-HETE直接与G蛋白偶联受体31结合，激活下游

核因子-κB和丝裂原活化蛋白激酶级联，促进促炎

细胞因子和趋化因子的产生，以及白细胞的募集和

激活，加剧肝损伤[15]。缺氧会影响肝脏有毒代谢产物

的排出，从而造成新冠肺炎患者肝脏损伤[16-18]，缺血

缺氧再灌注可能导致新冠状肺炎肝损伤的因素之

一。

治疗：对出现肝功能损伤患者，可选择性使用一

种或两种保肝药物予以保肝、抗炎、降黄疸等治疗，

表5 新型冠状病毒肺炎患者肝功能损害影响因素的 logistic 回归分析

影响因素

超重或肥胖

重型、危重型

B

-1.128

-2.470

SE

0.553

1.101

Wald

4.165

5.037

P

0.041

0.025

OR

0.324

0.085

OR的 95% 置信区间

下限

0.110

0.010

上限

0.956

0.731
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如果患者 ALT、AST升高显著，提示是肝细胞损伤

型，可选择甘草酸制剂、多烯磷脂酰胆碱类药物、双

环醇及水飞蓟素等，抑制炎症反应、抗细胞凋亡坏

死，稳定细胞膜，改善和恢复线粒体等功能，促进受

损肝细胞恢复功能。如果患者以胆汁淤积、黄疸为主

可选择S-腺苷蛋氨酸或熊去氧胆酸，促进细胞生理

功能的维持，改善胆汁淤积状态 [19-20]。

4 结论

2019新型冠状病毒肺炎相关肝功能损伤在重

型、危重型、超重或肥胖患者中多见，可能是由于病

毒本身、全身炎症反应、缺血缺氧再灌注损伤、超重

或肥胖等多种因素导致，其中超重或肥胖、重型、危

重型是影响肝功能损伤的独立危险因素，在治疗期

间应当加强超重或肥胖、重症、危重患者的肝功能指

标检测、评估和治疗。本研究为单中心回顾性研究，

样本量较小，可能影响分析结果，后续仍需进一步分

析其他影响肝功能损伤的因素，为COVID-19相关

肝功能损伤机制及指导治疗提供资料。
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