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SARS患者的肝脏损害 

关玉娟 唐小平 尹炽标 易正卿 

【摘要】 目的 研究严重急性呼吸综合征(SARS)患者肝脏功能和肝组织病理学的变化，探讨 SARS患 

者肝脏损害的可能机制及其临床意义。方法 依据中华人民共和国卫生部诊断标准．选择 2003年 2—6月收 

治的SARS患者 llO例检测肝畦功能，其中 8例死亡者行肝组织病理学检查；并与健康体检者 35例进行比 

较 。结果 SARS组患者血清丙氨酸转 氰酶 (ALT)、天冬氨酸转氰酶 (AST)、总胆红 素(TBil)、乳酸脱氢酶 

(LDH)水平均显著高于对照组 ，分别 为(91．61士5O．53)u／L比(32．91±10．56)U／L．(78．68±33．32)U／L比 

(29．43± 8．89)U／L．(11 67± 4．26) mo1／I 比 (8．{4± 3．86)~mol／I ．(429．9j± 188．94)U／I 比 (200．83± 

44．86)U／I ，P均dO．001；白蛋 白(AI B)和前 白蛋白(PAB)均 明显低于对照组 ，分别为(34．40±5．13)g／L比 

(42．09~6．79)g／L和(0．20士0．06)g／L比(O．34±0．05)g／L，P均<O．001；血清直接胆红素(DBil)、总胆汁 

酸(TBA)、7一谷氨酰转肽酶 (GGT)、碱性磷 酸酶 (ALP)水 平与对照组 无差异 (P均 >0 05)。ALT、AST、 

GGT、LDH变化范围较大，为正常范围4～9倍，其余各项变化范围较小。AI T、AST和PAB异常率达 80．0 

以上，ALB异常率42．7 ，其他指标异常率小于 30．0％。死亡者 LDH、AI T、AST较存活者均值高。肝组织病 

理检查均为非特异性炎症改变 结论 SARS患者易合并较轻的非特异性肝炎病变．很少引起典型的肝炎症 

状，临床工作中容易被忽视。 
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[Abstract] Objective To study the changes in liver function and histopathology．and investigate the 

underlying mechanism and clinical significance of damage of liver in patients with severe acute respiratory 

syndrofiae(SARS)．Methods According the clinical diagnostic standard of atypical pneumonia of Ministry of 

Health P．R．China，liver function was assessed in 1 1O SARS patients admitted from February 2003 to June 

2003．Of them 8 SARS patients died，and the 1ivers were pathologically examined，and their 1iver function 

parameters were compared with that of the 35 healthy controls．Results Alanine aminotransferase(ALT)， 

aspartate aminotransferase(AST )，1actate dehydrogenase(LDH )，tota1 bilirubin(TBi1)of patients with 

SARS were higher than those of controls，they were (91．61± 5O．53)U／I vs． (32．91± 1O．56)U／L， 

(78．68±33．32)U／L vs．(29．43±8．89)U／L，(429．95± l88．94)U／L vs．(200．83士44．86)U／L，(11．67士 

4．26)ttmol／L vs．(8．44±3．86)~mol／L，al1 P< 0．001．Albumin(ALB)and pro—albumin(PAB)of patients 

with SARS were 1ower than those of controls，they were (34．4O± 5．13)g／I vs． (42．O9± 6．79)g／L， 

(O．2O士O．06)g／L vs． (O．34± O．O5)g／L，both P< 0．001．Direct reaction bilirubin(DBiI)．tota1 bile acid 

(TBA)，gamma—glutamyltransferase(GGT)and alkaline phosphatase(ALP)showed no marked difference 

between SARS patients and controls，al1 P> 0．05．Non—specific inflammation in the 1iver was observed in 

pathological examination in 4 cases． ALT，AST，GGT and LDH were always 4 to 9 times of norma1．The 

ratio of abnormity of ALT，AST and PAB were more than 80．0％ 。the ratio of abnormality of ALB was 

42．7 ，and 1ess than 30．0 for other indexes．The average of LDH ，ALT，AST of dead patients were 

higher than those of the survivors．Histopatho1ogy of liver was non —specific hepatitis． Conclusion The 

patients with SARS are prone to have mild non—specific hepatitis．It seldom causes the typica1 symptoms of 

hepatitis and it is easy to be ignored in clinic． 
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· 论 著 · 

严重急性 呼吸综合征(severe acute respiratory 

syndrome，SARS)是一种新近 由SARS冠状病毒引 

起的．具有明显传染性 ．可累及多个脏器系统的特殊 

肺炎，人群普遍易感且病情凶险。其发病机制尚不清 

楚。在临床诊治过程中．随着对 SARS的逐渐认识 ， 
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发现该病临床表现多种多样，除以发热、咳嗽、呼吸 

困难为主要临床表现“ 外，多数患者伴有全身酸痛 、 

疲乏无力、头痛、关节酸痛等全身症状，这些症状与 

肝病患者的表现相似 ，加上部分患者转氨酶升高，所 

以有必要 引起对 SARS患者肝脏功能生化指标和 

组织学检查的重视。本研究拟对其进行总结研究，以 

探讨 SARS患者肝脏损害情况并分析其临床意义。 

1 资料与方法 

1．1 研究对象：SARS组 为 2003年 2—6月收治入 

院的 SARS患者 110例，其 中男 47例 ，女 63例 ；年 

龄 18～77岁；平均 (46．4±17．1)岁 ；均有明确接触 

史和发热症状；诊断依据卫生部临床诊断标准。 。伴 

有干咳者占 63 ，有呼吸困难、气促者占 47 ，低氧 

血症者占 73 ，死亡病例 8例 。对照组选择年龄匹 

配的健康体检者 35例，其中男 17例，女 18例；年龄 

19～70岁，平均(40．7±14．2)岁。两组对象既往均 

无心脏、肝脏等基础疾病。 

1．2 研究方法 ： 

1．2．1 生化指标检测 ：采受试者空腹静脉血 4 ml， 

采用 CL一8000全 自动生化分析仪检测肝功能 ，包 

括丙氨酸转氨酶 (ALT)、天冬 氨酸转氨酶 (AST)、 

总胆红 素 (TBil)、直接 胆红 素 (DBil)、总 胆 汁 酸 

(TBA)、7一谷 氨 酰转 肽酶 (GGT)、碱 性 磷 酸 酶 

(ALP)、乳酸脱氢酶(LDH)、白蛋白(ALB)、前 白蛋 

白(PAB)。 

1．2．2 肝组织学检查 ：6例死亡患者死后采用美国 

16G Temno活检针取肝组织 1．5～2．0 cm，2例尸 

体进行解剖，标本用苏木素一伊红 (HE)染色 ，由病理 

医师诊断。 

1．2．3 统计学处理 ：采用 SDAS统计软件进行数 

据分析。计量资料用均数±标准差( ±s)表示，采用 

t检验 ，数据服从正态分布、方差不齐者采用近似法 

t 检验，数据不服从正态分布的取常用对数转换后 

均服从正态分布，参考范围可采用平均数标准差法 

( -4_-_1．96s)确定。 

量 范围、异常率(异常者例数占 110例患者的百分 

率 )、依据均数和标准差确定 SARS患者的参考范 

围 (95 的可信区间)。8例死亡者与 102例存活者 

检 测 值的均 值进 行 比较 ，结 果 可见 ，AI T、AST、 

GGT、LDH变化范围较大，为正常范 围 4～9倍，其 

余各项变化范 围较小；ALT、AST、PAB异常率达 

80．O 以上 ，AI B异常率 42．7 ，其他异常率小于 

30．0 。死亡者 LDH、ALT、AST均值分别是正常 

值 上限的 2．5倍、2．7倍和 2．3倍；死亡者 GGT、 

LDH、ALT、AST、ALP、TBA较存活者均 值高，死 

亡者 PAB较存活者均值低。 

表 1 SARS组肝脏功能指标检测值 

Table 1 Liver function of SARS group 

2．2 两组肝脏功能 比较 ：表 2结果显示 ，SARS组 

患者血清 ALT、AST、TBil、LDH水平均 明显高于 

对照组 ，且有显著性差异(P均<0．001)；ALB、PAB 

水平显著低于对 照组 (P均<0．001)；血清 DBil、 

TBA、GGT、ALP水平与 对照组 比较无 明显 差异 

(，J均>0．05)。 

2．3 SARS患者肝脏组织检查结果 ：8例肝组织均 

为非特异性炎症改变：肝小叶结构存在，肝细胞弥漫 

混浊肿胀(仑)，部分气球样变(什)，肝细胞轻度水样 

变性 ，有不同程度嗜酸性变、灶性脂肪变性 (十)的点 

片状坏死 ，肝细胞索解离，小叶内枯否细胞明显增 

生。汇管区未见扩大或轻度增大 ，有少量淋 巴细胞浸 

润，部分患者可见到明显的中央静脉周 围肝细胞坏 

2 结 果 死 。仅 1例呈弥漫性脂肪变(十)及毛细胆管内胆汁 

2．1 SARS组肝脏功能检测：表 1列出检测值的变 淤积(什)。见图 1和图 2。 

表 2 肝功能指标检测值比较( ±s) 

Table 2 The difference of liver function between SARS group and control group( ± s) 
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图 1 SARS肝组织表现 肝细胞弥漫混浊肿胀 ．部分气球 

样变( )，脂肪变(十)，细胞内淤胆 (o )．肝细胞的肿胀 

使肝细胞索排列紊乱 ，肝窦拥挤(HE．×100) 

Figure 1 Liver tissue of SARS widespread cloudy swelling， 

ballooning degeneration( )，fatty degeneration(十)， 

cholestasis in cell(仑 )，hepatocyte arranged confused， 

crowded  liver sinuses(HE，original magnification× 100) 

图 2 SARS肝组织表现 ：肝细胞弥漫混浊肿胀(o)， 

部分气球样变(n)、脂肪变(HE，×200) 

Figure 2 Liver tissue of S ARS widespread cloudy swelling(-o )， 

balloo ning degeneration ( )，fatty degeneration(HE，original 

magnification×200) 

3 讨 论 

SARS于 2002年 l1月首先在我国广东省河源 

地区被报道 。 ，并迅速在全世界 30余个 国家和地 

区相继出现疫情。该病一个重要特点是一线医务人 

员感染发病率高 ，WHO派 出的意大利籍传染病学 

专家卡 罗 -乌尔巴尼(Carlo Urbani)在越南调查工 

作中被感染 SARS并不幸逝世。他观察并确认此种 

传染病 是一种人类从未见过的严重急性呼吸综 合 

征，首次使用 SARS名称上报 wHo，为纪念乌尔巴 

尼，WHO将它命名为 SARS“ ，我国命名为传染性 

非 典型肺炎 (infectious atypical pneumonia，IAP)， 

并 已被列入法定传染病进行管理 。 

本研究发现 ，既往无肝脏疾病 SARS患者血清 

ALT和 AST水平 明显升高，异常率分别为 8O．0％ 

和 88．2 ，其值多为 2倍升高 ，一般不超过 5倍，与 

曹义战等 报道的结果一致。肝损害时肝细胞坏死 
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或肝细胞膜的通透性增加，致使血清酶活性增高 ，升 

高幅度可较敏感地反映肝细胞损害和坏死的程度 ， 

此两种肝脏酶学指标的普遍升高及其升高的程度， 

尤其 是 反映 肝 细胞 内微 结 构损 伤 的 AST，提 示 

SARS患者肝脏损害较普遍存在，但多为轻度至 中 

度损害。ALP、GGT是胆道损害、胆汁淤积的标志， 

sARS组与对照组 无显著差异 ；TBil升高可能与肝 

细 胞损 害 有关 ，DBil、TBA 均 无 明显 升 高 ，说 明 

SARS患者无明显胆道损害及胆汁淤积 ，或者胆红 

素代谢尚处于一种代偿阶段 ，病理结果未见肝细胞 

内大量淤胆和毛细胆管胆栓形成 ，仅 l例有毛细胆 

管内胆汁淤积 ，也证实了这一点 。SARS患者血清前 

白蛋白、白蛋白降低 ，除与肝细胞损害后合成蛋白减 

少有关外，与感染时摄入不足、分解代谢亢进等因素 

相关；还可能与 SARS患者免疫球蛋 白升高引起血 

浆渗透压增加，进而抑制白蛋白合成有关；显著降低 

的白蛋白使血浆胶体渗透压降低 ，肺泡渗出增多 ，致 

肺部病变加重 。死亡者 LDH、AI T、AST较存活者 

均值高，当 SARS患者上述指标超出此 范围时，临 

床中需要密切注意监测 ，此点尚需大样本研究证实。 

SARS死亡者的肝脏组织学检查均为伴有不同 

程度嗜酸性变 、肿胀变性 、脂肪变性的点片状坏死的 

非特异性炎症病变 ，肝小叶结构存在，可见这种肝脏 

损害程度较轻 。赵景民等 报道 SARS患者肝小叶 

内轻度肝细胞肿大 ；国外学者 Peiris等。 也观察到 

SARS患者有肝脏损害，并且进一步发现拉米夫定 

治疗的慢性乙型肝炎患者患 SARS后易进展至呼 

吸窘迫综合征。可见，SARS病毒导致的肝损害较 

轻，损害可能与免疫引起的损害有关，并通过细胞免 

疫和体液免疫损伤致病 。临床中也发现有部分患者 

免疫球蛋白(IgM、IgA、IgG)、补体 (C3、C4)以及各 

种介导免疫的细胞因子改变。本院尹炽标等。 观察 

到 SARS患者外周血 T淋巴细胞亚群 CD 、CD 、 

cD 均 明显降低 ，尤其是辅助性 CD 下降更显著， 

说明细胞免疫损伤可能是 SARS发病机制之一。是 

否有特异性抗原、抗体、免疫复合物引起的肝损害， 

尚需对肝组织进行免疫组织化学的研究，这可能将 

会成为探讨 SARS患者肝损害的发病机制和免疫 

治疗的重要线索 。临床中给予非特异性免疫增强剂 

(如胸腺肽等)治疗有效 ，也证明了免疫反应的参与。 

SARS患者发生肝脏损害的机制 尚不明确，据 

Ksiazek等。 和 Drosten等 ∞报道此次 SARS病原 

体是一种新型冠状病毒 ，我们推测肝脏损害机制除 

具有上述免疫损害外，可能还有以下几点 ：①病毒直 
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接作用：病毒由呼吸道进入 人体 ，在呼吸道黏膜上皮 

内复制，进入血液循环引起病毒血症 ，直接作用于肝 

脏 ，引起肝细胞非特异性损害。②缺氧、缺血 ：由于弥 

漫性肺泡损伤和弥漫性肺实变致血氧饱和度下降． 

有不同程度低氧血症，以及血管 内皮细胞损伤等因 

素所引起的弥漫性血管内凝血，从而影响肝脏供血． 

致肝细胞缺血、缺氧、坏死。③代谢异常：SARS患者 

多有代谢性酸 中毒和呼吸性碱中毒；内毒素在肝脏 

内被吞噬和解毒 ，毒素也可通过诱导细胞因子 引起 

肝脏损害；李春盛等“”报道糖代谢异常影响肝脏功 

能。④常常造成多器官衰竭而导致患者死亡。 

本研究提示 ：SARS患者肝脏仅为继发性损害。 

很少引起典型的肝炎症状 ，肝脏实质性病变较轻，临 

床工作中容易被忽视。由于对引起 SARS的新型冠 

状病毒的生物特性 、基 因及形态学等病原学的研究 

尚不完善，SARS致病机制到目前仍不十分清楚，因 

此 ，SARS时肝脏损害的机制尚需进一步研究。 
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急性氟乙酰胺中毒 38例急救体会 
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将我院急诊科 4年中诊治的 38例 

氟乙酰胺中毒急救体会报告如下。 

l 临床资料 

1．1 一般资料 ：38例 患者 中男 12例 ， 

女 26例 ；年龄 2～68岁，平均 36．7岁； 

服药量 2～24 g；就诊时间 15～480 min； 

轻度 14例 ，中度 17例 ，重度 7例 ；潜 伏 

期 3O～120 min。 

1．2 临床表现：轻度为头晕、恶心、呕 

吐；中度为腹痛、频繁呕吐、抽搐、心慌； 

重度为心慌、胸闷、频繁抽搐、发绀、昏 

迷 、呼吸和循环衰竭或伴 多脏器衰竭 。 

1．3 辅助检查：所有患者均行血常规及 

作者单位；841900 新疆维吾尔族 自冶 

区且末县 医院 

作者简介：简相 杰(1970一)，男(汉族)。 

河南省人。主治医师 

血清生化学检测。外周血 白细胞(10．6～ 

16．5)x 10。／1 ，中性粒细胞 0．87～0．96； 

肝功能异常 4例；低血钙 2例；低血糖 

1例；心肌酶改变 5例；心电图不同程度 

改变 ，其 中窦性 心动过速 16例 ，ST—T 

改变 2例，频发室性期前收缩 1例。 

1．4 急救治疗：①在给镇静药物后及抽 

搐间歇期用清水彻底洗 胃，用量在2O L 

以上。②洗胃后向胃内注入质量分数为 

2O 的甘露醇 250 ml导泻。⑧给予安定 

镇静并根据抽搐程度调整剂量 ；酌情使 

用 1O 的葡萄糖酸钙。呵使氟乙酰胺变 

成氟乙酸钠或变为氟乙酰钙，达到解毒 

目的 。④尽早使用乙酰胺 (解氟灵)肌注 

解毒 ，连用 5～7 d，反复抽搐者可重复使 

用 。⑤预防晒水肿和感染 ，维持水、电解 

质平衡．营养脏器等综合治疗。 

1．5 结果：除 1例死亡外，其余均治愈 ， 

住院时间 3～18 d。 

2 讨 论 

氟乙酰胺(鼠必克、邱氏鼠药)是一 

种高效、剧毒而内吸性强的细胞酶毒物， 

误眼致死量为 2～10 mg／kg。乙酰胺是 

有机氟中毒的特效解毒剂，能延长中毒 

潜伏期 、减轻症状 、制止发病 ，愈早使用、 

剂量愈足效果愈好 。应做到尽早洗 胃，彻 

底清除毒物，早期 、足量 、重复使 用乙酰 

胺，并结合临床情况使用钙剂，可减少病 

情反跳。口服甘露醇后药物在肠道可阻 

止肠道内水分及毒素的吸收，加速肠道 

毒物的排泄，特别适用于服用时间长、洗 

胃效果差者，可明显提高疗效。 

(收稿 日期：2003—12—16) 

(本文编辑 ：李银平) 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com

