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COVID-19 and Liver Damage 
Резюме
В конце декабря 2019 г. в Китайской народной Республике началась вспышка неизвестной пневмонии, вызванная новым коронавиру-

сом SARS-CoV-2 (severe acute respiratory syndrome coronavirus — коронавирус тяжелого острого респираторного синдрома). Всемирная 

организация здравоохранения 11 февраля 2020 г. присвоила официальное название SARS-CoV-2-инфекции, — COVID-19 («CoronaVirus 

Disease 2019» — заболевание, вызванное новым коронавирусом 2019). Пневмония является ведущей клинической формой COVID-19. 

Однако по мере распространения пандемии COVID-19 и анализа клинических данных у заболевших стали выделять симптомы, не ха-

рактерные для «аномальной» пневмонии. Описаны неврологические проявления, изменения кожи, поражения глаз и др. Внелегочное 

присутствие SARS-CoV-2 обнаружено также в холангиоцитах. Среди возможных факторов повреждения печени рассматривается вирус-

индуцированное влияние, системное воспаление («цитокиновый шторм»), гипоксия, гиповолемия, гипотония при шоке, лекарственная 

гепатотоксичность и др. У 14-53% пациентов с COVID-19 могут регистрироваться изменения биохимических показателей, которые, как 

правило, не требуют медикаментозной коррекции. Весьма редко развивается острый гепатит. Однако особое внимание следует уделять 

пациентам с COVID-19, относящимся к группе риска — перенесшим трансплантацию печени, получающим иммуносупрессанты, а также 

в случаях декомпенсации цирроза, развитии острой печеночной недостаточности на фоне хронической, гепатоцеллюлярной карциномы, 

при проведении противовирусной терапии. Необходим постоянный обмен и открытый доступ к научным данным, новым технологиям, 

обновляющимся руководствам.

Ключевые слова: коронавирусы, вызывающие респираторный синдром; заболевание, вызванное новым коронавирусом; поражение печени
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Abstract
An outbreak of unknown pneumonia, caused by the novel severe acute respiratory syndrome coronavirus (SARS-CoV-2), was reported in China at 

the end of December 2019. On February 11, 2020, the World Health Organization officially named SARS-CoV-2 infection COVID-19 (Coronavirus 

Disease 2019). The most common clinical manifestation of COVID-19 is pneumonia. However, with the spread of the COVID-19 pandemic and 

analysis of clinical data, symptoms that are not characteristic of “atypical” pneumonia have been identified in patients. Neurological symptoms, 

skin and eye damage, etc., are described. The extrapulmonary presence of SARS-CoV-2 was also detected in cholangiocytes. Virus-induced effects, 

systemic inflammation (“cytokine storm”), hypoxia, hypovolemia, hypotension in shock, drug-induced hepatotoxicity, etc., are considered possible 

factors of liver damage. In 14–53 % of COVID-19 patients, changes in biochemical parameters, which usually do not require drug therapy, can be 

recorded. Acute hepatitis is very rare. However, special attention should be given to COVID-19 patients at risk: after liver transplantation; receiving 

immunosuppressants and antiviral drugs; and in cases of decompensated cirrhosis, acute-on-chronic liver failure, and hepatocellular carcinoma. 

Constant data sharing and open access to research data, new technologies, and up-to-date guidelines are required.
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АЛТ — аланиновая аминотрансфераза, АПФ2 — ангиотензин-превращающий фермент 2 типа, АСТ — аспарагиновая аминотрансфера-
за, ВОЗ — Всемирная организация здравоохранения, ГГТП — гаммаглютамилтрансфераза, ИЛ — интерлейкин, ОРДС — острый респи-
раторный дистресс-синдром, ЛДГ — лактатдегидрогеназа, РНК — рибонуклеиновая кислота, СРБ — С-реактивный белок, ХЗП — хро-
нические заболевания печени, ЩФ — щелочная фосфатаза; COVID-2019 — CoronaVirus Disease 2019 — заболевание, вызванное новым 
короновирусом 2019, MERS-CoV — Middle East respiratory syndrome coronavirus — коронавирус ближневосточного респираторного син-
дрома, RBD — receptor-binding domain — рецептор-связывающий домен, SARS-CoV — severe acute respiratory syndrome coronavirus — 
коронавирус тяжелого острого респираторного синдрома, SARS-CoV-2 — новый коронавирус COVID-19; TMPRSS2 -Transmembrane 
protease, serine 2 — трансмембранные сериновые протеазы

Введение 

Коронавирусы широко распространены в природе 
и являются причинами различных простудных за-
болеваний (до 25%). Большинство из них вызыва-
ют вирусную инфекцию, не наносящую серьезного 
вреда здоровью, но некоторые, такие как SARS-CoV 
(severe acute respiratory syndrome coronavirus — ко-
ронавирус тяжелого острого респираторного син-
дрома) и MERS-CoV (Middle East respiratory syndrome 
coronavirus — коронавирус ближневосточного ре-
спираторного синдрома) приводят к развитию тяже-
лого респираторного синдрома с высокой летально-
стью [1, 2]. 
В природе естественным хозяином для коронавиру-
сов служат многие виды летучих мышей. Эволюцио-
нируя вследствие мутаций, процессов преадаптации 
они периодически вызывают в человеческих попу-
ляциях эпидемии. Так, начавшаяся вспышка неиз-
вестной пневмонии в конце декабря 2019 г. в Китае, 
стала причиной развития чрезвычайной ситуации 
в области общественного здравоохранения, в после-
дующем приведшая к пандемии, вызванной новым 
коронавирусом SARS-CoV-2 (severe acute respiratory 
syndrome coronavirus — коронавирус тяжелого 
острого респираторного синдрома) [2, 3]. Всемир-
ная организация здравоохранения (ВОЗ) 11 фев-
раля 2020 г. присвоила официальное название 
SARS-CoV-2-инфекции, — COVID-19 («CoronaVirus 

Disease 2019»- заболевание, вызванное новым коро-
новирусом 2019). Летальность от этой инфекции со-
ставляет 0,5-3% [4]. 

SARS-CoV-2 
и возможные механизмы 
патогенеза COVID-19

Новый коронавирус — одноцепочечный РНК-
содержащий вирус, относится к семейству Coro-
naviridae, рода Betacoronavirus. SARS-CoV-2 — зо-
онозный вирус, что следует из филогенетического 
анализа, который показал наиболее тесную связь 
с изолятом SARS-подобного коронавируса летучих 
мышей BM48-31/BGR/2008 (идентичность — 96%). 
По-видимому, летучие мыши, являются резервуа-
ром SARS-CoV-2, а другие мелкие млекопитающие 
(в частности, панголины) — промежуточными хо-
зяевами, возможно заразившими «нулевого пациен-
та» [1]. Кроме того, при филогенетическом анализе 
SARS-CoV-2 получены данные, свидетельствующие 
о 88% идентичности последовательностей с SARS-
CoV и около 50% — с MERS-CoV [1, 5]. Структура 
коронавирусов респираторных синдромов весьма 
похожа (рис. 1).
Среди структурных белков SARS-CoV-2 выделя-
ют S-протеины или «белковые шипы» (от англ. 
Spike — шип), мембранный белок, белок оболочки 
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и нуклеокапсида. Белок S играет важную роль 
в прикреплении, слиянии и проникновении вируса 
в клетки, что позволяет его рассматривать и в ка-
честве возможной мишени для выработки антител 
и вакцины. 

Патогенез новой коронавирусной инфекции из-
учен недостаточно [6, 7]. Ключевым фактором ви-
рулентности является взаимодействие рецептор-
связывающего домена (receptor-binding domain — 
RBD) белка S, расположенного на внешней мем-
бране SARS-CoV-2, с рецептором ангиотензин-пре-
вращающего фермента 2 (angiotensin-converting 
enzyme 2 receptors — ACE2), активируемого транс-
мембранными сериновыми протеазами (TMPRSS2 
-Transmembrane protease, serine 2) человека [8]. 
ACE2 экспрессируется в сурфактанте, секрети-
руемом альвеолоцитами II типа из компонентов 
плазмы крови. Сурфактант представляет собой 
поверхностно-активную мономолекулярную плен-
ку, которая расположена на границе раздела фаз 
воздух — жидкость в альвеолах, альвеолярных хо-
дах и респираторных бронхиолах 1-3-го порядка 
и препятствует спадению (слипанию) стенок аль-
веол при дыхании. Экспрессия ACE2 защищает от 
повреждения легкие, однако она снижается вслед-
ствие его связывания со спайковым белком SARS-
CoV, что увеличивает риск инфицирования. Вместе 
с этим, в эксперименте было показано, что усиле-
ние экспрессии ACE2 не исключает вероятности 
увеличения связывания с SARS-CoV. К одной ми-
шени может прикрепиться до трех вирусов. ACE2 
и TMPRSS2 неравномерно распределены среди 
пациентов европейского и азиатского происхож-
дения, что также может влиять на интенсивность 
заражения.
Высказано предположение, что неструктурные бел-
ки SARS-CoV способны видоизменять структуру 
гемоглобина в эритроците, что приводит к наруше-
нию транспорта кислорода, вызывает диссоциацию 
железа, образование порфирина, повышение фер-

ритина. Такое воздействие может привести к усиле-
нию воспалительных процессов в легких, оксидатив-
ному стрессу, гипоксемии, гипоксии, развитию сим-
птомов острого респираторного дистресс-синдрома 
(ОРДС) и полиорганной кислородной недостаточ-
ности [9]. Однако основанием для данной гипотезы 
явилось создание биотрансформационной модели 
без проведения экспериментальных и клинических 
исследований 
SARS-CoV-2 тропен к бокаловидным клеткам, содер-
жащимся в слизистой оболочке дыхательных путей, 
кишки, конъюнктиве глаз, протоках поджелудочной 
и околоушных слюнных желёз. Активная реплика-
ция вируса, значительно снижает защитные функ-
ции бокаловидных клеток (слизеобразование), что 
также способствует проникновение вируса в орга-
низм человека.
В ответ на распространение коронавируса наблюда-
ется развитие гипериммунной реакции — так назы-
ваемый «цитокиновый шторм», характеризующийся 
синтезом значительного (аномального) количества 
провоспалительных интерлейкинов (ИЛ-1β, ИЛ-6, 
фактора некроза опухоли и др.) и хемокинов при од-
новременном снижении содержания Т-лимфоцитов 
в крови [10].
Кроме того SARS-CoV-2, инфицируя эндотелий 
кровеносных сосудов, взаимодействует с располо-
женными там ACE2 и приводит к развитию эндо-
телиальной дисфункции, гиперпроницаемости, на-
рушению микроциркуляции, развитию сосудистой 
тромбофилии и тромбообразованию [11]. 
Прогрессирование COVID-19 определяется диффуз-
ным альвеолярным повреждением с образованием 
гиалиновых мембран, развитием отека легких. Ги-
стологическая картина легких при аутопсии харак-
теризуется организацией альвеолярных экссудатов 
и интерстициальным фиброзом, образованием ги-
алиновых мембран, наличием интерстициальных 
мононуклеарных воспалительных инфильтратов, 
многочисленных микротромбов фибрина, выражен-
ным отеком, гиперплазией и очаговой десквамацией 

Рисунок 1. Структура SARS-CoV, MERS-CoV, SARS-CoV (Адаптировано из Li X., еt al., 2020)
Figure 1. Structure of SARS-CoV, MERS-CoV, SARS-CoV (Adapted from Li X., еt al., 2020)
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альвеолоцитов II типа, значительным содержанием 
макрофагов с вирусными включениями в альвео-
лярном экссудате. В более пораженных областях на-
блюдается кровоизлияние, некроз, геморрагический 
инфаркт [12, 13].

Клиническая картина 
и диагностика COVID-19

Инфицирование SARS-CoV-2 человека происходит 
в последние дни инкубационного периода и макси-
мально в первые три дня от начала болезни. У пода-
вляющего большинства заражение возникает вслед-
ствие контакта с пациентом COVID-19 в случаях 
клинически манифестировавшего заболевания (до 
75-85% — при контакте с инфицированными род-
ственниками из семейного окружения). Следует под-
черкнуть, что выделение вируса, как правило, про-
должается до 12 дней в легких/умеренных случаях 
и более 14 дней — в тяжелых. Однако у выздоровев-
ших от COVID-19 пациентов РНК нового коронави-
руса может быть положительной и после исчезнове-
ния клинических симптомов. Болеющий COVID-19, 
может заразить 3-5 окружающих его людей, а боле-
ющий гриппом — лишь 1-2 человек [14-16].
Эпидемиологические данные свидетельствуют 
о том, что пациенты с сердечно-сосудистыми забо-
леваниями, артериальной гипертензией, сахарным 
диабетом, злокачественными опухолями являются 
наиболее восприимчивыми к SARS-CoV-2. 
Инкубационный период составляет 2–14 суток 
(средний период — 5-6 дней). SARS-CoV-2 переда-
ётся воздушно-капельным (при кашле, чихании, раз-
говоре), воздушно-пылевым (с пылевыми частицами 
в воздухе), контактным (через рукопожатия, предме-
ты обихода) и фекально-оральным путями [17]. 

Клинические формы COVID-19 [18]: 
• легкая (с поражением только верхних дыхательных 

путей),
• среднетяжелая (пневмония без дыхательной недо-

статочности), 
• тяжелая (пневмония с развитием дыхательной 

недостаточности, или появлением инфильтратов 

в легких в виде «матового стекла», занимающих бо-
лее 50% легких в течение 24–48 ч); 

• очень тяжелая/критическая форма (пневмония, 
ОРДС, сепсис, септический шок, полиорганная 
недостаточность). 

Доля бессимптомного (латентного) COVID-19 не 
ясна. Однако и при скрытом течении инфекции 
в отсутствие жалоб и клинических проявлений при 
проведении компьютерной томографии легких мо-
жет наблюдаться синдром «матового стекла», более 
отчетливо регистрируемый на высоте вдоха, позво-
ляющий диагностировать пневмонию. 
В отчете о совместной технической миссии ВОЗ 
и Китайской Народной Республики по проблеме 
новой коронавирусной инфекции были выделены 
типичные признаки и симптомы заболевания (таб-
лица 1). 
Однако по мере распространения пандемии 
COVID-19 и анализа клинических данных у заболев-
ших стали выделять симптомы, не характерных для 
«аномальной» пневмонии [19]. В отсутствие респи-
раторных нарушений диагноз COVID-19 стал уста-
навливаться врачами различных специальностей 
на основании выявления «нетипичных» признаков 
и последующего применения молекулярно-генети-
ческих методов.
Так, были описаны клинические наблюдения паци-
ентов с положительным тестом на РНК SARS-CoV-2 
и наличием неврологических проявлений в виде 
аносмии (потеря обоняния), дисгевзии (отсутствие 
вкуса), что, по-видимому, связано с интраназальным 
инфицированием и поражением нейровазальных 
структур [20, 21]. В случаях тяжелого течения инфек-
ция осложнялось развитием преходящей ишемиче-
ской атаки, эпилепсии, инфаркта головного мозга 
[22, 23]. 
В Российской популяции встречались случаи обраще-
ния пациентов за медицинской помощью по поводу 
кровоизлияний и болевых ощущений в глазах, сле-
зотечения, сменяющегося сухостью. В ряде наблюде-
ний положительный тест на SARS-CoV-2 подтверж-
дал вирусную природу заболевания. При отсутствии 
других клинических проявлений диагностировали 
скрытую форму COVID-19, проявляющуюся лишь 

Таблица 1. Основные симптомы COVID-19 [18]
Table 1. The main symptoms of COVID-19 [18]

Симптомы/

Symptoms
%

Симптомы/

Symptoms
%

Лихорадка/Fever 87,9% Миалгия или артралгия/ Myalgia or arthralgia 14,8%

Кашель/Cough 67,7% Озноб/Chills 11,4%

Усталость/Fatigue 38,1% Тошнота и/или рвота/ Nausea and / or vomiting 5,0%

Образование мокроты/Sputum formation 33,4% Заложенность носа/Nasal congestion 4,8%

Одышка/ Dyspnea 18,6% Диарея/ Diarrhea 3,7%

Боль в горле/ Sore throat 13,9% Кровохарканье/ Hemoptysis 0,9%

Головная боль/Headache 13,6% Кровоизлияния в конъюнктиву/Conjunctival hemorrhage 0,8%
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конъюнктивитом (рис. 2, собственный клинический 
опыт авторов). Подобные наблюдения описаны за-
рубежными коллегами [24]. 
Следует также учитывать другие возможные причи-
ны конъюнктивита. В связи с этим представляется 
важным выявление вирусных и бактериальных ан-
тигенов у SARS-CoV-2-положительных пациентов, 
которые могут влиять на течение инфекции и тера-
певтическую тактику.
Так, проведенное в 2020 г. в Stanford University 
(Стэндфордский Университет, США) исследова-
ние подтвердило наличие ко-инфицирования при 
COVID-19. В 20,7% случаев выявляли различные со-
четания маркеров вирусов гриппа и парагриппа 1-4, 
респираторно-синцитиального вируса, аденовиру-
са, риновируса, энтеровируса, Chlamydia pneumoni-
ae и Mycoplasma pneumoniae [25].
Нетипичные проявления COVID-19 регистрирова-
ли также в дерматологической практике. S. Recalca-
ti, 2000 г. [26] у 18 (20,4%) из 88 больных отметил 
различные кожные изменения (по типу эритема-
тозной или везикулярной сыпи, распространен-
ной крапивницы), причем в 4 случаях — в дебюте 
инфекции, сопровождающиеся неинтенсивным 
зудом [26]. 

Характер кожных проявлений отличался в разных 
возрастных группах. В испанском исследовании сре-
ди 375 больных COVID-19 у 6% пациентов пожилого 
возраста наблюдали развитие ливедо и некроза [27]. 
Кроме того, в сообществе дерматологов обсуждается 
еще один признак COVID-19, который ранее не был 
замечен [28]. Он связан с поражением пальцев рук 
и ног с характерной пурпурной окраской, что послу-
жило основанием для обозначения его как симптом 
«коронавирусных пальцев» (рис. 3). Жжение и боль 
в пальцах, по-видимому, обусловлены нарушениями 
микроциркуляции и/или развитием микротромбо-
зов, что, возможно, является локальным проявлени-
ем воздействия SAR S-CoV-2. 
В целом, по мнению авторов, анализ нетипичных 
признаков COVID-19 указывает на наличие эндоте-
лиальной дисфункции и, в определенной степени, на 
возможность развития локального или системного 
васкулита.

Диагностика COVID-19 

Пневмония является ведущей клинической фор-
мой COVID-19. Диагностика пневмонии при 
COVID-19 основывается на данных эпидемиоло-
гического анамнеза и клинического обследования, 
результатов лабораторных и инструментальных 
методов. При рентгенологическом исследовании 
и компьютерной томографии в легких выявляют 
изменения по типу «матового стекла», инфильтра-
ты в разных долях и интерстициальные изменения 
[29]. Диагноз COVID-19 подтверждается наличием 
положительной РНК SAR S-CoV-2 и появлением 
антител.
Как правило, при данной инфекции регистрируется 
лейкопения, лимфопения, тромбоцитопения, по-
вышение С-реактивного белка (СРБ), ферритина, 
активности лактатдегидрогеназы (ЛДГ), D-димера. 
Нарастание содержания D-димера может свидетель-
ствовать о тромбозе глубоких вен, тромбоэмболии 
легочной артерии и является неблагоприятным про-
гностическим фактором [30]. 
Внелегочное присутствие ACE2 и TMPRSS2 обна-
ружено в железистых клетках эпителия желудка, 
энтеро- и колоноцитах, подоцитах, клетках прокси-
мальных канальцев почек, холангиоцитах, которые 
следует рассматривать как вероятные мишени для 
SARS-CoV-2 [8]. 

Поражение печени 
при COVID-19 

В ранее проведенных исследованиях было установ-
лено, что SARS-CoV и MERS-CoV вызывают повреж-
дение печени у инфицированных пациентов [31]. 
При COVID-19 также были обнаружены отклоне-
ния в функциональном состоянии печени, которые 

Рисунок 2. COVID-19. Конъюнктивит 
(собственный клинический опыт авторов)
Figure 2. COVID-19. Conjunctivitis (authors own 
clinical experience)

Рисунок 3. «Красные пальцы»
Figure 3. «Red fingers»
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ассоциировались с прогрессированием и тяжестью 
инфекционного процесса [32, 33]. 
Механизмы повреждения печени при COVID-2019 
малоизучены. Среди возможных факторов повреж-
дения рассматривается вирус-индуцированное влия-
ние, системное воспаление («цитокиновый шторм»), 
гипоксия, гиповолемия, гипотония при шоке, лекар-
ственная гепатотоксичность и др. 
Было показано, что экспрессия ACE2 в холангиоци-
тах намного выше, чем в гепатоцитах и сопоставима 
с уровнем экспрессии ACE2 в альвеолоцитах 2 типа 
[33]. Не исключается, что при COVID-19 поврежде-
ние печени определяется, прежде всего, поврежде-
нием холангиоцитов. В связи с этим можно выде-
лить ряд проблем, которые требуют решения.
1. Оказывает ли SARS-CoV-2 прямое цитопатиче-

ское действие на гепатоциты?
2. Влияет ли SARS-CoV-2 на течение и исходы хро-

нических заболеваний печени (ХЗП)?
3. Какова роль лекарственной гепатотоксично-

сти и межлекарственных взаимодействий при 
COVID-19? 

В опубликованных статьях, анализирующих состо-
яние печени у китайских пациентов с COVID-19 из 
Уханя (Китайская народная республика), было по-
казано, что у 14-53% из них регистрировались из-
менения биохимических показателей [31, 33, 34], 
в 2-11% случаев инфекция развивалась на фоне ХЗП 
[31]. Повышение активности АЛТ/АСТ (аланиновая 
и аспарагиновая аминотрансферазы), как правило, 
не превышало 1,5-2 норм от верхней границы нор-
мы и сопровождалось незначительным увеличением 
содержания общего билирубина. 
Сходные данные получены в исследовании Chol-
ankeril G. c соавторами (2020), выполненными 
в Калифорнии. Анализируемую группу составили 
116 пациентов с COVID-19; преобладали мужчи-
ны (53,4%) среднего возраста (50 лет), половина из 
которых — европеоиды (50,9%). В 2 случаях ранее 
диагностированы ХЗП. Наиболее распространен-
ными признаками инфекции были кашель (94,8%), 

лихорадка (76,7%), одышка (58%), миалгии (52,2%). 
Средняя продолжительность симптомов составила 
5 дней. У 31,9% пациентов в дебюте заболевания 
наблюдались нетипичные для COVID-19 гастроин-
тестинальные симптомы: потери аппетита (22,3%), 
тошнота/рвота (12%) и диарея (12,0%). В 26/65 слу-
чаях выявлены изменения биохимических показате-
лей, которые не потребовали лекарственной коррек-
ции (табл. 2).
Доля повреждения печени у пациентов с тяжелой 
формой COVID-19 была значительно выше, чем 
у пациентов с легкой степенью тяжести. Однако 
фатальная печеночная недостаточность не наблюда-
лась даже при критических состояниях и летальных 
исходах заболевания [32, 33, 35]. Но в ряде случаев 
было отмечено нарушение белково-синтетической 
функции — уровень альбумина снижался до 30,9-
26,3 г/л [36].
При аутопсии пациентов с COVID-19 печень тем-
но-красная, увеличена; желчный пузырь больших 
размеров. При микроскопическом исследовании 
выявляются микровезикулярный стеатоз, очаговый 
некроз гепатоцитов, преобладание нейтрофилов 
в лобулярных и портальных инфильтратах, микро-
тромбы в синусоидах [13]. Между тем описанные ги-
стологические изменения в большей степени могут 
быть обусловлены лекарственным повреждением 
печени, а не SARS-CoV-2 [31]. 
С помощью молекулярно-генетических методов ис-
следования геном SARS-CoV был обнаружен не толь-
ко в ткани легких, но и в паренхиматозных клетках, 
эндотелии сосудов других органов, в том числе и в ге-
патоцитах [33]. РНК SARS-CoV выявляли в фекали-
ях, что объясняет появление гастроинтестинальных 
симптомов при передаче вируса фекально-оральным 
путем [37]. Вместе с тем его длительное обнаруже-
ние в фекалиях после клинического выздоровления 
(до 11 дней) [38] не исключает возможный рецидив 
заболевания [39, 40]. Остаются неясными причины, 
а также возможная роль вирулентности и изменчи-
вости вируса в случаях продолжающейся реплика-
ции SARS-CoV.

Таблица 2. Биохимические показатели печени у пациентов с SARS-CoV-2-инфекцией [35]
Table 2. Biochemical parameters of the liver in patients with SARS-CoV-2 infection [35] 

Показатели/ 

Indicators

Пациенты, которым исследовали 

биохимические показатели/ 

Patients who have been tested for 

biochemical parameters

(N=65)

Пациенты с измененными

биохимическими показателями/

Patients with altered biochemical 

parameters

(N=26)

АСТ/ AST, Е/л 35 (22-58) 64 (24-76)

АЛТ/ ALT, Е/л 32 (22-48) 59 (22-76)

ЩФ/ ALP, Е/л 67 (53-85) 75 (53-89)

Общий билирубин/ 
Total bilirubin, мг/дл 

0,4 (0,3-0,7) 0,5 (0,3-0,7)

Примечание: АСТ — аспарагиновая аминотрансфераза; АЛТ — аланиновая аминотрансфераза; ЩФ — щелочная фосфатаза. Средние значения представлены в виде 
медианы и интерквартильного размаха (25%-75% процентилей)
Note: AST — aspartic aminotransferase; ALT — alanine aminotransferase; ALP — alkaline phosphatase. Average values are presented as the median and interquartile range (25% -75% 
percentile)
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Острый гепатит 
у пациентов с COVID-19

Описаны редкие случаи острого гепатита. 
Wander P. et al. (2020) наблюдали 59-летнюю па-
циентку с ВИЧ-инфекцией и метаболическим 
синдромом, по поводу которых она получала эти-
опатогенетическую терапию с хорошим эффек-
том. Накануне при исследовании биохимических 
показателей крови отклонений выявлено не было. 
Эпидемиологический анамнез без особенностей. 
Госпитализирована для обследования как ВИЧ-
инфицированная пациентка с единственной 
жалобой на темную мочу. Изменений при физи-
кальном обследовании не выявлено. При лабо-
раторном исследовании установлена значитель-
ная гиперферментемия (АЛТ — 697 МЕ/л; АСТ-
1230 МЕ/л) при нормальном уровне билируби-
на, гиперферритинемия (6606 нг/мл), снижение 
альбумина (до 31 г/л). Маркеры инфицирования 
вирусами гепатитов А, В, С, Эпштейна-Барр, ци-
томегаловируса и респираторных вирусов не об-
наружены. На второй день госпитализации у па-
циентки появилась лихорадка (39° C), снижение 
сатурации (94%) и по данным рентгенологическо-
го исследования диагностирована двухсторонняя 
интерстициальная пневмония. Начата кислоро-
дотерапия и с 4-го дня госпитализации назначен 
5-дневный курс гидрокси хлорохина в дозе 200 мг 
без прекращения приема ранее принимаемых 
препаратов. Мазки из носоглотки выявили РНК 
SARS-CoV. На 8-е сутки в удовлетворительном 
состоянии пациентка выписана домой (АСТ — 
114 МЕ/л, АЛТ — 227 МЕ/л, ЩФ — 259 МЕ/л, аль-
бумин — 28 г/л). Поскольку все другие причины 
острого безжелтушного гепатита были исключе-
ны, представляется весьма вероятным, что он был 
вызван SARS-CoV (рис. 4).

Хронические заболевания 
печени и COVID-19

Анализ клинической картины COVID-19 показал от-
сутствие значимого влияния SARS-CoV на течение 
ХЗП. Пациенты с вирусной этиологией ХЗП были 
более склонны к развитию повреждения печени, что, 
вероятно, связано с усилением репликации вирусов 
гепатитов В и С во время SARS-CoV-инфекции [42]. 
Иммуносупрессивные препараты, применяемые 
при аутоиммунных заболеваниях печени, могут, по-
видимому, оказывать некоторый защитный эффект 
от иммунопатологических процессов, которые вы-
зывают повреждение легких в случаях тяжелого те-
чения COVID-19 [43]. 
Пациенты с неалкогольным стеатогепатитом 
(НАСГ), ассоциированным с сопутствующими забо-
леваниями (диабетом, артериальной гипертонией, 
сердечно-сосудистыми нарушениями), подвержены 
высокому риску заражения SARS-CoV и развитию 
тяжелой формы COVID-19 [44].
Кроме того, к группе риска относятся больные, пе-
ренесшие трансплантацию печени и получающие 
иммуносупрессанты, пациенты с циррозом печени, 
наличием острой печеночной недостаточности на 
фоне хронической, гепатоцеллюлярной карцино-
мой, иммунодефицитным состоянием [42, 45, 46].
Международные и российские научные сообщества 
разрабатывают постоянно обновляющиеся руковод-
ства по лечению COVID-19 [15, 16, 47]. Борьба с гло-
бальной пандемией должна включать обмен и от-
крытый доступ к научным данным и новым техноло-
гиям. Недавно Европейское общество по изучению 
печени активно поддержало проект COVID-Hep, 
который был запущен Оксфордским университетом 
и представляет собой создание реестра для сбора 
данных о пациентах с заболеваниями печени на лю-
бой стадии или трансплантации печени с наличием 
COVID-19 (информацию о регистре можно найти 
по ссылке: http://covid-hep.net). 

Лекарственная 
гепатотоксичность 
и межлекарственные 
взаимодействия 
при COVID-19 

Одна из важных функций печени — детоксика-
ция лекарственных средств. А применяемые мето-
ды, включающие гидроксихлорохин, антибиотики 
и противовирусные препараты, могут усилить по-
вреждение печени вследствие потенциальной гепа-
тотоксичности. 
Так, в отчете из Бразилии, подготовленном Fal-
cão M.B. et al., (2020), описана пациентка с пнев-
монией, вызванной SARS-CoV. После приема двух 
доз (800 мг) гидроксихлорохина отмечено 10-крат-
ное увеличение активности аминотрансфераз и их 

Рисунок 4. Динамика биохимических показателей 
при остром безжелтушном гепатите у пациентки 
с COVID-19

АСТ — аспарагиновая аминотрансфераза; АЛТ — аланиновая 
аминотрансфераза; ЩФ — щелочная фосфатаза

Figure 4. The dynamics of biochemical parameters in 
acute anicteric hepatitis of a patient with COVID-19

AST — aspartic aminotransferase; ALT — alanine aminotransferase; 
ALP — alkaline phosphatase
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снижение до нормального уровня после прекраще-
ния приема препарата. Авторы предположили, что 
применение более высоких доз гидроксихлорохина 
может приводить к лекарственному повреждению 
печени при COVID-19.
Гепатотоксичность, вызванная гидроксихлорохи-
ном, наблюдается редко. Описаны случаи повреж-
дения печени при приеме терапевтических доз ги-
дроксихлорохина у пациентов с системной красной 
волчанкой, поздней кожной порфирией, болезнью 
Стила [49, 50].
Механизмы повреждения печени, связанные с ги-
дроксихлорохином, изучены недостаточно. Гепато-
токсичность может быть обусловлена воздействием 
метаболитов, окислительным стрессом, токсически-
ми или синергетическими эффектами, связанными 
с воспалительными процессами [51]. 
Кроме того, у пациентов с COVID-19 под влиянием 
гидроксихлорохина может наблюдаться удлинение 
интервала QT вследствие блокады калиевых каналов, 
усиливающееся при сочетании с приемом антибио-
тиков (в частности, азитромицина) [52]. Выявленные 
неблагоприятные признаки требуют мониторинга 
функций печени и электрокардиографии, особенно 
среди групп риска — пациентов с ХЗП и нарушени-
ями реполяризации миокарда. 
Масштаб в использовании экспериментальных 
методов лечения для COVID-19 является беспре-
цедентным. Однако еще предстоит установить до-
казательства их эффективности. В связи с этим 
для клинической практики остается очен ь важным 
вопрос по межлекарственному взаимодействию. 
На сайте Ливерпульского университета (Велико-
британия) (www.covid19-druginteractions.org) 
представлены основные экспериментальные пре-
параты, которые на сегодня используются в тера-
пии COVID-19 с указанием их механизмов дей-
ствия; дана оценка совместного применения с дру-
гими средствами с учетом рисков и преимуществ, 
длительности применения, состояния пациента, 
приема лекарств по поводу ранее установленных 
заболеваний [53]. 

Заключение

На момент написания этой статьи в мире зареги-
стрировано свыше 3,5 млн. случаев заболевания 
COVID-19, в результате которого погибло более 
250 000 человек [54]. 
К сожалению, в настоящее время не существует 
эффективных специфических методов лечения 
COVID-19 [55]. Проводятся многочисленные кли-
нические рандомизированные исследования различ-
ных препаратов. 
Пока отсутствуют доказательства того, что паци-
енты, выздоровевшие от COVID-19, защищены от 
повторной инфекции [56]. Необходим мониторинг 
лиц с антителами против SARS-CoV-2 в сравнении 

с лицами без них с оценкой частоты инфицирова-
ния SARS-CoV-2 и развития COVID-19 в течение 
длительного периода (не менее одного года).
Однако первый экспериментальный опыт приме-
нения плазмы, содержащей антитела иммуногло-
булинов класса G больных, перенесших COVID-19, 
продемонстрировал обнадеживающие результа-
ты [57]. 
Выздоровевшие пациенты от COVID-19 и лица 
с бессимптомным течением, выделяющие вирус 
с фекалиями, могут рассматриваться как возмож-
ный источник инфекции. Кроме того, поскольку 
РНК SARS-CoV-2 была обнаружена в образцах сточ-
ных вод, остается нерешенным вопрос о жизнеспо-
собности вируса в условиях окружающей среды, 
через которую также может быть реализован фе-
кально-оральный путь передачи [58]. Вопрос о воз-
можности развития второй вспышки, реактивации 
или новой волны SARS-CoV-2-инфекции остается 
открытым. 
Со времени объявления пандемии интенсивно на-
чаты разработки вакцин. Известно о 115 кандидатах 
в вакцины, 78 из которых находятся на разных ста-
диях клинических исследований [59].
Для сдерживания распространения SARS-CoV-2 
и COVID-19 по-прежнему требуются ограничи-
тельные меры. Для всех стран мира пандемия имеет 
далеко идущие медико-социальные и экономиче-
ские последствия («коронакризис»). Сегодня про-
фессиональные и личные действия каждого из нас 
должны быть направлены на борьбу с этой угрозой.
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