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РЕЗЮМЕ
В данной статье рассмотрены гематологические, биохимические и коагулогические маркеры для диагностики токсического гепатита 
у пациентов с COVID‑19. Проведенный анализ эффективности этих маркеров на большой выборке пациентов позволил подтвердить их важное 
значение для раннего выявления токсического гепатита в у пациентов с COVID‑19. Проводился анализ таких показателей крови как: тромбоциты, 
AЛТ, AСT, билирубина, а также коагулограммы и маркеры обмена белка(альбумин) проведенных среди пациентов, разделенных 
на контрольную и опытные группы. Установлено, что у пациентов с сопутствующим токсическим гепатитом с COVID‑19 в клиническом анализе 
крови наиболее часто встречаются тенденция тромбоцитопении. Среди биохимических показателей крови повышения маркеров печени 
(АЛТ, ГГТ, ЩФ ид др.). Следует отметить, что у 1/3 пациентов нарастает активность печеночных ферментов – аланинаминотрансферазы 
и аспартата минотрансферазы, что свидетельствует о нарушении функции печени. Анализ этих данных с использованием ROC-анализа 
показал высокую диагностическую точность указанных маркеров при выявлении токсического гепатита у пациентов с COVID‑19. Данные 
исследования могут быть важными для более эффективного скрининга и дальнейшего мониторирования правильно подобранного лечения 
в подобных клинических ситуациях и способствует более эффективному управлению этим состоянием приводя к улучшению прогноза 
данного заболевания. Это исследование является важным в контексте понимания влияния COVID‑19 на функцию печени.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: COVID‑19, токсический гепатит, биохимические маркеры, АСТ, АЛТ, ЩФ, ГГТ, пороговые значения, диагностическая 
эффективность, чувствительность, специфичность.

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Investigation of hematological, biochemical and 
coagulological markers, their diagnostic effectiveness in toxic 
hepatitis in patients with COVID‑19
A. I. Molodova1, A. I. Pavlov2, S. P. Kazakov3,4, A. G. Karakozov1

1Russian University of Medicine (ROSUNIMED), Moscow, Russia
2 National Medical Research Center of High Medical Technologies named after A. A. Vishnevsky, 
Moscow, Russia

3Federal Research and Clinical Center for Specialized Medical Care and Medical Technologies of the 
Federal Medical and Biological Agency, Moscow, Russia

4Main Military Clinical Hospital named after academician N. N. Burdenko, Moscow, Russia
SUMMARY
This article discusses hematological, biochemical and coagulological markers for the diagnosis of toxic hepatitis in patients with COVID‑19. The 
analysis of the effectiveness of these markers in a large sample of patients confirmed their importance for the early detection of toxic hepatitis 
b in patients with COVID‑19. Blood parameters such as platelets, ALT, AST, bilirubin, as well as coagulograms and markers of protein metabolism 
(albumin) conducted among patients divided into control and experimental groups were analyzed. It was found that in patients with concomitant 
toxic hepatitis c COVID‑19, the tendency of thrombocytopenia is most common in clinical blood analysis. Among the biochemical parameters 
of blood, liver markers increase (ALT, GGT, alkaline phosphatase, etc.). It should be noted that in 1/3 of patients, the activity of liver enzymes 
alanine aminotransferase and aspartate aminotransferase increases, which indicates a violation of liver function.The analysis of these data using 
ROC analysis showed high diagnostic accuracy of these markers in the detection of toxic hepatitis in patients with COVID‑19. These studies may 
be important for more effective screening and further monitoring of appropriately selected treatment in such clinical situations and contributes 
to more effective management of this condition, leading to an improved prognosis of this disease. This study is important in the context of 
understanding the effects of COVID‑19 on liver function.
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Введение
В последние годы мир столкнулся с пандемией 

COVID‑19, затронувшей многие аспекты общественной 
жизни и системы здравоохранения. Особое внимание 
уделяется изучению влияния вируса SARS-CoV‑2 на раз-
личные органы и системы человека [15, 17, 19], в том 
числе на печень [7, 8]. Печень играет ключевую роль в ме-
таболизме и иммунной защите, поэтому её поражение 
может иметь серьёзные последствия. Токсический гепатит, 
особенно связанный с COVID‑19, является актуальной 
проблемой из-за сложности диагностики и управления 
этим состоянием. Патогенетические механизмы токсиче-
ского гепатита могут включать прямое воздействие вируса, 
иммунный ответ организма, а также повреждение пече-
ни от применяемых медикаментов [12, 16]. Имеющиеся 
лабораторные методы диагностики токсического (лекар-
ственного) гепатита, хорошо изучены и используются 
в практике врачей достаточно широко [16]. В то же время 
в отечественной литературе мы не нашли информации 
о возможностях использования биохимических лабора-
торных тестов у пациентов с COVID‑19, осложненных 
лекарственным гепатитом для его диагностики и после-
дующего мониторинга терапии этой группы пациентов. 
В зарубежной литературе встречаются немногочисленные 
работы [Saha, Lekha et al., Sodeifian, Fatemeh et al. etc.18], 
которые используют биохимические лабораторные тесты 
в диагностике и мониторинге лекарственного гепатита 
у пациентов, переболевших COVID‑19.

Цель данного исследования является изучение возмож-
ностей использования для лабораторной диагностики 
лекарственного гепатита у пациентов с COVID‑19 хорошо 
изученных гематологических и биохимических маркеров, 
определении их диагностической эффективности и оценки 
возможности использования их в мониторинге различных 
схем терапии. для рекомендации их в качестве предикторов 
выздоровления[17].

Это особенно важно для разработки стратегий мо-
ниторинга и коррекции терапевтических подходов, их 
использования в качестве предикторов выздоровления, что 
может способствовать улучшению исходов лечения и со-
кращению длительности госпитализации. Исследование 
лабораторных маркеров, которые могут использоваться 
в диагностике на основе их диагностической эффектив-
ности, и предсказывать выздоровление (предиктировать), 
позволяет не только научно обосновать выбор методов 
лечения, но и оптимизировать клинические протоколы 
в условиях пандемии, учитывая высокую нагрузку на ме-
дицинские учреждения [19, 20].

Данное исследование направлено на углубление по-
нимания механизмов выздоровления при токсическом 
гепатите у пациентов с COVID‑19 и на разработку, осно-
ванных на этих данных, подходов к диагностике и лечению 
данного осложнения основного заболевания.

Материалы и методы
В исследовании приняли участие 108 пациентов, 62- 

мужчин, 46- женщин, средний возраст которых составлял – 

58 лет (от 19 до 69), наблюдавшихся за период пандемии 
COVID‑19 в 2021–2022 гг.. Пациенты были разделены 
на две группы: контрольная группа, состоящая из 41 
пациента без проявлений токсического гепатита, и опыт-
ная группа, включавшая 67 пациентов с проявлениями 
токсического гепатита средней тяжести. Токсический 
гепатит был подтвержден клинико-инструментальными 
методами диагностики. Для всех участников были собра-
ны демографические данные и клинические характерис-
тики, включая возраст, пол и наличие сопутствующих 
заболеваний.

В рамках исследования использовались стандарт-
ные лабораторные методы для изучения общего анализа 
крови (ОАК) и биохимических показателей, таких как 
уровни аминотрансфераз (АЛТ и АСТ), ГГТ, щелочной 
фосфатазы, общего билирубина, альбумина и протром-
бинового индекса. Для выполнения ОАК использовали 
автоматические анализаторы компанииSysmexXN‑550 
компании Sysmex (Япония) с импедансным методом 
и гидродинамического фокусирования с возможностью 
дублирования подсчета прямым оптическим методом 
(Ret-канал) на аппарате.

Биохимические исследования выполнялись на автома-
тических анализаторах выполнялись методом нефеломе-
трии с использованием оригинальных наборов реагентов 
на аппарате «Architect c8000–1» компании Abbott (США). 
Коагулогические исследования клоттинговым методом 
на автоматическом анализаторе гемостаза Sysmex CS 2000i 
компании Sysmex (Япония) с использованием оригиналь-
ных наборов реагентов.

Статистическая обработка данных включала примене-
ние непараметрического метода Манна-Уитни для срав-
нения двух независимых выборок и ROC-анализа для 
оценки диагностической эффективности лабораторных 
предикторов. Использование программного пакета SPSS 
версии 26 позволило обеспечить достоверность обработки 
результатов исследования.

Результаты исследований
В разделе результатов исследования особое внимание 

было уделено анализу лабораторных данных, полученных 
в ходе наблюдения за пациентами с COVID‑19, имевшие 
клинико-инструментальные признаки токсического (ле-
карственного) гепатита.

Анализ показателей ОАК, биохимических маркеров 
и маркеров гемостазау больных с токсическим гепати-
том на фоне COVID‑19 позволил подтвердить наличие 
значительных изменений в лабораторных показателях, 
характерных для токсического гепатита при других 
заболеваниях. Результаты этих исследованиях представ-
лены в таблицах 1–2, проведена оценка статистической 
значимости этих изменений в контрольной и опытной 
группе.

Полученные в ходе исследований показатели общего 
(клинического) анализа крови представлены в таблице 1. 
Результаты ОАК у пациентов с COVID‑19 в контрольной 
и опытной группе укладывались в принятые в лаборатории 
референсные интервалы.
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Средние значения показателей общего анализа 
крови в контрольной группы составил: эритроциты – 
4,39±0,7 × 1012/л и не превышал референсные значения 
для этого показателя, составлявшие от 3,80 до 5,10 × 
1012/л. Уровень гемоглобина123,4±3,41г/л, и находится 
в пределах референсного значения(115 г/л до 140 г/л). 
Количество лейкоцитов в контрольной группе составило 
8,6±0,2× 109/л и не выходило за пределы верхнего значе-
ния референсных показателей. Количество тромбоцитов 
в контрольной группе составило151±16,82 × 109 /л, что 
соответствует нижней границы референсного значения 
для этого показателя (150–400 × 109/л). Таким образом, 
у 41 пациента контрольной группы с COVID‑19, нами 
не было выявлены патологических изменений в общем 
анализе крови.

Путем сравнения контрольной и опытной группы па-
циентов были выявлены тенденции снижения в некоторых 
показателях общего анализа крови у пациентов опытной 
группы. У пациентов в опытной группе было выявле-
но повышение уровня лейкоцитов до 9,9±0,4 × 109 /лв 
сравнении с референсными значениями и показателями 
контрольной группе 8,6±0,2 × 109 /л, результат не явля-
ется статистически достоверным (р=0,40). Количество 
лимфоцитов в опытной группе имел тенденцию к сни-
жению до 0,7±0,4 × 109 /л и достоверно (р= 0,20) и отли-
чалось от этого показателя в контрольной группой, где 

это значение составляло –1,1±0,2 × 109 /л. При анализе 
количества тромбоцитов в опытной группе была выявлена 
тенденция к снижению до 138±12,7 × 109 /л, что на 7,5 % 
ниже нижней границы референсного значения для данно-
го показателя и недостоверно отличался от контрольной 
группы (151–16,82 × 109 /л).

Таким образом, в опытной группе у 67пациентов с при-
знаками токсического гепатита отмечается тенденция 
снижения количество лимфоцитов, а также показателя 
тромбоцитов.

Значения в контрольной группе выявило относитель-
ную стабильность исследуемых лабораторных параметров, 
что не позволяло заподозрить развитие токсического ге-
патита у пациентов COVID‑19. Основные биохимические 
маркеры -аминотрансферазы (АЛТ и АСТ), находились 
в пределах референсных значений. Это указывает на то, 
что у данной группы пациентов не наблюдалось значи-
мого повреждения печеночных клеток, характерных для 
лекарственного (токсического) гепатита.

В опытной группе, включавшей пациентов с прояв-
лениями токсического гепатита, отмечались значитель-
ные изменения в лабораторных биохимических маркерах. 
Уровень АЛТ и АСТ значительно превышал нормальные 
референсные уровни значений, что свидетельствует о на-
личии цитолиза печеночных клеток. Кроме того, повыше-
ние уровня ГГТ и щелочной фосфатазы (ЩФ) указывало 
на нарушения в оттоке желчи, что является типичным 
признаком холестаза. Эти данные подтверждают наличие 
активного воспалительного и деструктивного процесса 
в печени у данной категории пациентов.

Результаты лабораторных исследований биохимических 
маркеров и показателей гемостаза опытной и контрольной 
групп пациентов представлены в таблице 2. Изучение 
средних значений показателей трансфераз в контрольной 
группы показало, что уровень АЛТ составлял – 14,7±1,7 
ед/л и не превышал референсные значения для этого по-
казателя, варьировавших в пределах 8.00 ед/л – 54,00 
ед/л, а уровень АСТ составлял 16,4±1,9 ед/л. при рефе-
ренсных значениях для этого показателя определенного 
от 5,00 ед/л до 40,00 ед/л. Уровень ГГТ в контрольной 
группе составлял 56,50±11,5ед/л и не выходил за пределы 
рассчитанных референсных значений. Изучение уровня 
щелочной фосфатазы в контрольной группе показало, что 
его значение составляло – 117,00±31,9 ед/л и не выходило 
за пределы верхнего референсного значения. Исследование 
пигментного обмена по показателю общего билирубина 
в контрольной группе не выявило значимых различий 
в сравнении с референсными значениями для этого по-
казателя (3,40–20,50 мкмоль/л) и составляло – 13,61±0,8 
мкмоль/л. Количество альбумина в контрольной группе со-
ставляло 44,0±2,16 г/л и данный уровень находился в пре-
делах референсных значений, а его динамика у больных 
COVID‑19 в контрольной группе не имела достоверных 
различий, характерных для токсического гепатита. Анализ 
показателя гемостаза в контрольной группе позволил 
сделать выводы, что протромбиновый индекс составил 
102,7±43,6 % и также не выходил за пределы референсных 
значений (78,50–120,10 %).

Таблица 1
Сравнительная характеристика показателей общего анализа 

крови у пациентов с COVID‑19 в контрольной и опытной группе

Показатель Референсные 
значения

Группы
Достоверные 

различия, p
Контрольная 

группа 
n=41

Опытная 
группа 

n=67

Гемоглобин 115–140, г/л 123,4±3,41 136 ±4,22 р <1.0

Эритроциты 3,80–5,10, 1012/л 4,39±0,7 3.96±0,15 р <0,28

Лейкоциты 4.0–9.0, 109 /л 8,6 ± 0,2 9,9±0,4 р<0,40

Лимфоциты 1,00–4,80, 109 /л 1,1±0,2 0,7±0,4 р <0,20

Тромбоциты 150–400, 109 /л 151 ±16,82 138±12,7 р ≤ 1.0

Таблица 2
Сравнительная характеристика показателей 

биохимического анализа крови у пациентов с COVID‑19 
в контрольной и опытной группе.

Показатель Референсные
значения

Группы
Достоверные

различия, p
Контрольная 

группа
n‑41

Опытная 
группа

n‑67

АЛТ, 8.00–54.00
ед/л 14,7±1,7 165±10,7 P<0,041

АСТ, 5.00–40.00
ед/л 16,4±1,9 157±18,9 P<0,025

ГГТ, 12.00–64.00
ед/л 56,50± 11,5 272±105,4 P<0,035

Щелочная 
фосфатаза,

40.00–150.00
ед/л 117,00±31,9 378±57,5 P <0,05

Билирубин, 3.40–20.50
мкмоль/л 13,61± 0,8 42,2±28,9 P <0.023

Альбумин, 35.00–55.00
г/л 44,0±2,16 34±9,3 P<0,027

Протромбино-
вый индекс,

78,50–120,10, 
% 102,7±43,6 72±16,9 P<0,014
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Таким образом, у 41 пациента контрольной груп-
пы, переболевших COVID‑19, нами не было выявлены 
патологических изменений по уровням изучаемым нами 
биохимических маркеров и показателя гемостаза, что 
позволяет сделать вывод – патологический процесс при 
COVID‑19 в основном развивался без характерных при-
знаков токсического гепатита, который обычно сопрово-
ждается синдромами цитолиза и холестаза.

При сравнении контрольной и опытной группы паци-
ентов были выявлены патологические изменения в изу-
чаемых нами биохимических показателях. У пациентов 
в опытной группе была выявлена повышение уровня АЛТ 
до 165±10,7ед/л в сравнении с референсными значениями 
и статистически достоверно (р=0,041) отличался в конт-
рольной группе 14,7±1,7 ед/л. Уровень АСТ в опытной 
группе, характеризовался высокими значениями 157±18,9 
ед/л, который превышал референсные значения в 3 раза 
и имел статистически достоверные (р=0,025) различия 
в сравнении с контрольной группой, где этот показатель 
составлял 16,4±1,9 ед/л. Исследование показателя ГГТ 
в опытной группе выявило 4-х кратный рост этого фермен-
та (272–105,4 ед/л) в сравнении с верхним референсным 
значением для ГГТ и достоверно значимые (р=0,035) раз-
личия от этого значения в контрольной группе (56,50–11,5 
ед/л). Значения ЩФ в опытной группе превышало верхний 
референсный интервал на 60–80 % (выявлено превышение 
уровня в 2,5 раза) и составляли 378±57,5ед/л, статисти-
чески достоверно (р- 0,05) отличаясь от этого показателя 
в контрольной группе (117,00–31 ед/л). При изучении пиг-
ментного обмена по уровню общего билирубина в опытной 
группе выявлено увеличение этого показателя в 2-а раза 
по сравнению верхним референсным значением и состав-
ляло – 42,2–28,9 мкмоль/л, при этом этот показатель имел 
статистически достоверные различия (р=0,023) в сравнении 
со значением общего билирубина в контрольной группе, где 
этот показатель составлял – 13,6±0,8 мкмоль/л. В группе 
пациентов с признаками токсического гепатита отмечается 
снижение синтетической функции печень, проявляющееся 
в снижении количества альбумина в сыворотке крови 
до 34±9,3 г/л, при этом выявлены достоверные различия 
(р=0,027) между опытной и контрольной группой (44,0–
2,16 г/л), в которой отсутствовали клинико-лабораторные 
признаки токсического гепатита. Еще одним показателем, 
свидетельствующим о снижении синтетической функции 
печени при токсическом гепатите, является показатель 
протомбинового индекса. Так выявлено снижение уровня 

протромбинового индекса до значений 72±16,9 % опыт-
ной группе, при этом отмечены статистически значимые 
достоверные (р=0,014) отличия в сравнении со значени-
ем этого показателя у пациентов в контрольной группы- 
102,7±43,6 %., где не было выявлено клинико-лабораторных 
показателей цитолиза и холестаза.

Таким образом, у пациентов опытной группы с токсиче-
ским (лекарственным) гепатитом нами были обнаружены 
лабораторные показатели цитолиза и холестаза проявив-
шиеся в достоверно значимых отличиях и повышенных 
показателях АЛТ, АСТ, ГГТ, ЩФ, общего билирубина, а так-
же в достоверном снижении некоторых изучаемых нами 
лабораторных биохимических показателей синтетической 
функции печени – альбумина и протромбинового индекса.

Нами также предпринята попытка определить механизм 
поражения печени. На основании результатов лаборатор-
ных исследований, учитывая уровень АЛТ, щелочной 
фосфатазы и их соотношения (R-значение), клинических 
рекомендаций, выделяют три типа лекарственных пора-
жений печени: – гепатоцеллюлярный (АЛТ>2 N, ЩФ=N, 
АЛТ/ЩФ>5 N); холестатический (АЛТ=N, ЩФ>2N, АЛТ/
ЩФ<2 N); смешанный (АЛТ>2 N, ЩФ>2 N, АЛТ/ЩФ – 
2–5 N). В нашем исследовании у опытной группы данное 
соотношение составило – 3.04, что соответствует cмеше-
ному типу поражения печени так как соотношение АЛТ/
ЩФ больше 2 и меньше 5.

Из представленных данных видно, что все рассмот-
ренные биохимический показатели имеют пороговые 
значения с высокой чувствительностью и специфичностью, 
что говорит о их надежности в диагностике и позволяет 
использовать их в дифференциальной диагностике ток-
сического гепатита у больныхCOVID‑19.

Наиболее значимым показателем является уровни АСТ, 
АЛТ, ЩФ, что позволяет использовать их в диагностике 
для определения токсического (лекарственного) гепатита 
у больных COVID‑19.

Определение пороговых значений для выше указан-
ных параметров проводилось с использованием ROC-
кривых. Были рассчитаны пороговое значение для уровня 
АСТ, которое составило- 102,8 ед/л и имело высокую 
диагностическую эффективность – чувствительностью 
95,6 % и специфичностью – 90,5 %, а так же хороший 
показатель площади под ROC-кривой (AUC) составив-
шее –0,960 при 95 % доверительном интервале от 0,987 
до 0,933, и имело достоверные различия р<0,030. Нами 
был получен результат порогового значения АЛТ, которое 

Таблица 3
Результаты анализа ROC-кривых диагностики токсического гепатита у пациентов с COVID‑19

Наименование 
показателя

Пороговое 
значение

Чувствительность, 
%

Специфичность, 
%

Площадь 
под кривой (AUC) 95 % ДИ Достоверные

различия, p

АСТ 102,8 95,6 90,5 0,960 0,987–0,933 P≤0,030

АЛТ 204,3 82,4 95,2 0,842 0,971–0,778 P≤0,027

ГГТП 80,1 83,8 92,9 0,943 0,958–0,792 P≤0,018

Щелочная 
Фосфотаза 164,2 89,7 97,6 0,984 0,854–0,913. P <0,015

Протромбиновый 
индекс 78,6 88,2 85,7 0,889 0,819–0,959 P ≤0,028

Альбумин 38,7 77,9 76,2 0,870 0,795–0,945 P≤0,048
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составило 204,3 ед/л имело достоверные различия р≤0,027 
и продемонстрировало высокую диагностическую эф-
фективность характеризующуюся – чувствительностью 
82,4 % и специфичностью 95,6 % (рис. 1) и площадью 
под ROC-кривой (AUC) –0,842. Пороговое значения для 
ГГТ составило – 80,1ед/л., имело достоверные различия 
(р≤0,018) и хорошими показателями чувствительности 
и специфичности, составлявшими 83,8 % и 92,9 %, соот-
ветственно при точности метода AUC –0,943. Наиболее 
значимые характеристики с точки зрения диагностической 
эффективности были рассчитаны для показателя ЩФ по-
роговые значения были равны – 164 ед/л. Использование 
этого порогового значения для ЩФ сопровождалось 
достоверными различиями(р≤0,015) и высокими пока-
зателями чувствительности, специфичности – 89,7 % 
и 97,6 % (рис. 2) соответственно при хороших показателях 
точности метода – AUC –0,960. Так же были проведены 

расчеты пороговых значений для протромбинового ин-
декса, составивших – 78,6 %, с показателями чувствитель-
ности и специфичности –88,2 % и 85,7 % соответственно 
при точности используемого метода AUC –0,889, при 
достоверных различиях (р≤0,028).

Для показателя уровня альбумина, также были рассчи-
таны пороговые значения, которые позволяют провести 
дифференциальную диагностику у пациентов с токсиче-
ским гепатитом и COVID‑19 при достоверно значимых 
различиях (p≤0,048). Полученные расчетные значения 
для альбумина составляли – 38,7 г/л при невысоких по-
казателях чувствительности и специфичности 77,9 % 
и 76,2 % соответственно и достаточно хороших значениях 
точности метода AUC – 0,870, что также указывает на воз-
можность использовать его как на один из показателей 
для диагностики токсического гепатита у больных c 
COVID‑19. При этом целесообразно данный показатель 
использовать совместно с другими представленными 
выше биохимическими показателями с расчетом модели, 
основанной на логистическом регрессивном анализе.

Таким образом, наличие таких пороговых значений 
для АЛТ и ГТП, АСТ, ЩФ, а также их высокая чув-
ствительность и специфичность, позволяют с большой 
уверенностью проводить диагностику токсического 
гепатита у больных COVID‑19. Важно помнить об их 
значимости и использовать при необходимости для обе-
спечения качественной медицинской помощи, в том числе 
при мониторинге за терапией лекарственного гепатита. 
Это позволяет врачам принимать информированные 
решения о дальнейших терапевтических мероприяти-
ях и подбирать оптимальную стратегию лечения для 
каждого пациента.

При этом важно учитывать, что результаты тестов могут 
быть интерпретированы только в контексте клинической 
картины и других лабораторных данных о состоянии паци-
ента. Несмотря на высокую точность и надежность тестов, 
их результаты не должны рассматриваться изолированно, 
а их оценка должны проводиться с учетом клинических 
и инструментальных данных о пациенте.

В целом, использование всех вышеупомянутых тестов 
вместе с дополнительными методами обследования паци-
ента позволяет создать полную картину о его состоянии 
и диагностировать различные патологии на ранних стадиях 
развития. Это максимально повышает эффективность 
и точность диагностики, что обеспечивает возможность 
более эффективного лечения и прогнозирования резуль-
татов терапии. Таким образом, тщательное использо-
вание всех доступных лабораторных данных является 
ключом к успешному лечению и улучшению качества 
жизни пациентов.

В рамках данного исследования нами был разработан 
и предложен алгоритм диагностики, который базируется 
на комплексном подходе к анализу данных и клиническим 
наблюдениям. Первоначальным этапом включается сбор 
подробной медицинской и анамнестической информации 
о пациенте, включая данные о терапии COVID‑19, до-
полнительных препаратах и возможных сопутствующих 
заболеваниях. В дальнейшем проводится исследование 

Рисунок 1. Пороговые значения АЛТ и его диагностическая эффек-
тивность, полученные с использованием ROС-кривых

Рисунок 2. Пороговые значения ЩФ и его диагностическая эффек-
тивность, полученные с использованием ROС-кривых
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биохимических показателей крови, включая уровни 
аминотрансфераз (AЛТ, AСT), щелочной фосфатазы, 
билирубина, которые могут свидетельствовать о патоло-
гических изменениях в печени. Данный алгоритм также 
позволяет выявит тип поражения печени (рис. 3).

Обсуждение результатов
Анализ результатов с использованием в том числе 

ROC-анализа показал значительные изменения в ла-
бораторных параметрах, указывающие на воспаление 
и повреждение печени, особенно в группах пациентов 
с токсическим гепатитом. Эти изменения включали по-
вышение уровней аминотрансфераз (АЛТ и АСТ), ще-
лочной фосфатазы, ГГТП и общего билирубина, что 
согласуется с данными других исследований таких как 
у Montori M, Baroni GS [13]., указывающих на агрессив-
ное воздействие вируса SARS-CoV‑2 и лекарственные 
воздействия на печень.

Повреждение печени у пациентов с COVID‑19 мо-
жет быть значительно усугублено при наличии факторов, 
связанных с применением некоторых противовирусных 
препаратов, таких как лопинавир/ритонавир, которые, 
как было выявлено, увеличивают риск гепатотоксичности. 
На основании полученных данных рекомендуется расши-
рение исследований, направленных на детальное изуче-
ние механизмов гепатотоксичности COVID‑19 и влияния 
различных терапевтических агентов на печень [22]. Это 
поможет в разработке более целенаправленных подходов 
к мониторингу и лечению у пациентов с повышенным 
риском развития токсического гепатита.

Эффективность диагностики токсического гепати-
та у пациентов с COVID‑19 может быть значительно 

повышена за счет комплексного анализа гематологиче-
ских, биохимических и коагулогических маркеров. При 
исследовании общего анализа крови на себя обращает 
внимания снижение тромбоцитов и лимфоцитов. Что же 
касается биохимических маркеров печени, более диа-
гностически значимые были АЛТ, АСТ, ГГТ и ЩФ, что 
было подтверждено с помощью ROC-кривой. Однако 
только гематологические и биохимические маркеры мо-
гут оказаться недостаточными для полной картины при 
токсическом гепатите у пациентов с COVID‑19. Так, ис-
следование коагулогического маркера протромбиновый 
индекс и показателя обмена белка- альбумина становится 
важным дополнением к диагностике.

Применений соотношение АЛТ /ЩФ дают возмож-
ность нам определить тип поражения печени. В нашем 
исследовании превалировал смешанный тип. Интеграция 
результатов данных анализов позволяет более точно опре-
делить наличие и степень повреждения печени, что явля-
ется ключевым для разработки оптимальной стратегии 
лечения. Наш подход обеспечил комплексное изучение 
влияния токсического гепатита на пациентов с COVID‑19 
и позволил оценить диагностическую эффективность 
предложенных лабораторных маркеров, так и разработать 
алгоритм лабораторной диагностики лекарственного ге-
патита. Начало формы

Таким образом, наше обсуждение подчеркивает важ-
ность исследования различных маркеров при токсическом 
гепатите у пациентов с COVID‑19, а также необходимость 
комплексного подхода к их диагностике и мониторингу. 
Постоянное обновление данных о клинических иссле-
дованиях в этой области поможет улучшить результаты 
лечения и снизить риски осложнений у пациентов.

Рисунок 3. Алгоритм диагностики лекарственно-индуцированного поражения печени у пациентов с COVID‑19
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