
作者简介:李林峻(1987-),主治医师,硕士,主要从事重症医学研究。 △ 通信作者,E-mail:xiaowenwang@yeah.net。

论著·临床研究  doi:10.3969/j.issn.1671-8348.2021.20.020

新型冠状病毒肺炎24例死亡患者临床特征分析

李林峻1,2,3,王小文1,3△,杨楠兰1,3,4,郭建强1,2,3,徐 昉1,5,
米 洁1,5,汪志红1,6,王 璞1,7,周发春1,5,肖明朝1,8

(1.重庆市第八批支援湖北医疗队/重庆医科大学附属第一医院第四批湖北医疗队/重庆医科大学附属

第一医院支援武汉国家医疗队,重庆
 

400016;2.重庆医科大学附属第一医院胸心外科ICU 400016;
3.重庆医科大学附属第一医院胸心外科 400016;4.重庆医科大学附属第一医院超声科 400016;

5.重庆医科大学附属第一医院重症医学科 400016;6.重庆医科大学附属

第一医院内分泌科 400016;7.重庆医科大学附属第一医院呼吸内科 
400016;8.重庆医科大学附属第一医院泌尿外科 400016)

  [摘要] 目的 分析24例新型冠状病毒肺炎(COVID-19)死亡患者的临床特征及救治经验,为COVID-19
临床诊疗提供参考。方法 收集2020年2月13日至3月15日该单位援助武汉期间,在武汉市某医院重症病

区收治的24例COVID-19死亡患者的临床资料。回顾性分析患者的临床表现、实验室检查、影像学检查、首次

出现症状至呼吸衰竭时间、首次出现症状至死亡时间、并发症及治疗方案等。结果 24例COVID-19死亡患者

中,男17例,女7例,年龄56~95岁。入院临床表现主要以发热、气促为主。患者从首次出现症状至出现呼吸

衰竭的平均时间为(14.25±4.87)d,患者从首次出现症状至死亡的平均时间为(20.42±6.39)d。采用有创呼

吸支持患者的平均生存时间为(24.89±4.81)d,而仅采用无创呼吸支持患者的平均生存时间为(17.73±5.76)
d,两者比较差异有统计学意义(P=0.007)。并发症以呼吸衰竭(24例)、心力衰竭(8例)、消化道出血(6例)为

主。救治期间死亡患者血小板、淋巴细胞绝对值(LYM)均值呈明显下降趋势。结论 危重型COVID-19早期

症状不典型,病情进展迅速,病程1周是监测关键时间,2~3周是救治关键期;需密切关注多器官功能、凝血功

能,以及血小板、LYM等变化;积极采用有创通气利于危重型患者生存。
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  [Abstract] Objective To

 

analyze
 

the
 

clinical
 

characteristics
 

and
 

treatment
 

experience
 

of
 

24
 

dead
 

pa-
tients

 

with
 

corona
 

virus
 

disease
 

2019
 

(COVID-19),and
 

provide
 

reference
 

for
 

clinical
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

COVID-19.Methods The
 

clinical
 

data
 

of
 

24
 

patients
 

who
 

died
 

of
 

COVID-19
 

in
 

the
 

intensive
 

care
 

ward
 

of
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certain
 

Hospital
 

of
 

Wuhan
 

during
 

the
 

period
 

from
 

February
 

13
 

to
 

March
 

15,2020
 

were
 

collected.The
 

clinical
 

manifestations,laboratory
 

examination,imaging
 

examination,time
 

from
 

the
 

first
 

symptom
 

to
 

respiratory
 

fail-
ure,time

 

from
 

onset
 

to
 

death,complications
 

and
 

treatment
 

were
 

analyzed
 

retrospectively.Results Among
 

the
 

24
 

patients
 

died
 

of
 

COVID-19,there
 

were
 

17
 

males
 

and
 

7
 

females.The
 

age
 

ranged
 

from
 

56
 

to
 

95
 

years
 

old.The
 

main
 

clinical
 

manifestations
 

of
 

admission
 

were
 

fever
 

and
 

shortness
 

of
 

breath.The
 

average
 

time
 

from
 

the
 

first
 

symptom
 

to
 

the
 

respiratory
 

failure
 

was
 

(14.25±4.87)d,and
 

the
 

average
 

time
 

from
 

the
 

first
 

symptom
 

to
 

death
 

was
 

(20.42±6.39)d.The
 

average
 

survival
 

time
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

invasive
 

respiratory
 

support
 

was
 

(24.89±4.81)d,while
 

that
 

of
 

patients
 

with
 

the
 

non-invasive
 

respiratory
 

support
  

was
 

(17.73±5.76)d,there
 

was
 

significant
 

difference
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P=0.007).The
 

main
 

complications
 

were
 

respiratory
 

fail-
ure

 

(24
 

cases),heart
 

failure
 

(8
 

cases)
 

and
 

gastrointestinal
 

bleeding
 

(6
 

cases).During
 

the
 

treatment
 

period,the
 

average
 

absolute
 

value
 

of
 

the
 

platelets
 

(LYM)
 

and
 

lymphocytes
 

in
 

the
 

dead
 

patients
 

showed
 

a
 

significant
 

downward
 

trend.Conclusion The
 

early
 

symptoms
 

of
 

the
 

severe
 

COVID-19
 

were
 

atypical
 

and
 

the
 

disease
 

pro-
gressed

 

rapidly.The
 

first
 

week
 

of
 

the
 

disease
 

course
 

is
 

the
 

critical
 

time
 

for
 

the
 

monitoring,and
 

the
 

second
 

to
 

third
 

week
 

is
 

the
 

critical
 

period
 

for
 

treatment.It
 

is
 

necessary
 

to
 

pay
 

close
 

attention
 

to
 

the
 

changes
 

of
 

multiple
 

organ
 

function,blood
 

coagulation
 

function,platelet,LYM
 

and
 

so
 

on.The
 

active
 

use
 

of
 

the
 

invasive
 

ventilation
 

is
 

beneficial
 

to
 

the
 

survival
 

of
 

critically
 

ill
 

patients.
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  目前新型冠状病毒肺炎(COVID-19)在全世界范

围内暴发流行。COVID-19临床分为轻型、普通型、重
型和危重型,病毒潜伏期较长,不同类型患者临床表

现各异,部分患者病情发展迅速,甚至出现呼吸衰竭

危及生命,各型患者病死率在1.4%~4.3%[1-2],其中

危重型患者病死率较高。目前对于COVID-19尚无

特异性治疗方法,为提高COVID-19的救治成功率,
本研究回顾性分析了武汉市某医院重症病区收治的

24例COVID-19死亡患者的临床资料,为临床治疗提

供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

收集2020年2月13日至3月15日武汉市某医

院重症病区收治的24例COVID-19死亡患者为研究

对象,临床资料均完整。其中,男17例,女7例,年龄

56~95岁,平均(74.63±11.24)岁。既往基础疾病史

中,高血压10例、糖尿病5例、冠状动脉粥样硬化性

心脏病6例、慢性阻塞性肺疾病(COPD)2例。诊断

标准:参照国家卫生健康委员会发布的《新型冠状病

毒感染的肺炎诊疗方案(试行第六版)》的诊断标准,
确诊病例需符合诊疗方案中的临床表现,且病原学检

测阳性[3]。重型:在确诊病例的基础上,符合下列任

何1个条件,(1)呼吸窘迫,呼吸频率(RR)≥30次/分

钟;(2)静息状态下,血氧饱和度小于或等于93%;(3)
动脉血氧分压(PaO2)/吸氧浓度(FiO2)≤300

 

mm
 

Hg;(4)肺部影像学显示48
 

h内病灶明显进展大于

50%。危重型:符合以下情况之一者,(1)出现呼吸衰

竭,且需要机械通气;(2)出现休克;(3)合并其他器官

衰竭需ICU监护治疗。

1.2 治疗方案

根据《新型冠状病毒感染的肺炎诊疗方案(试行

第五版)》意见,对于所有患者在对症治疗基础上,维持

内环境稳定及营养治疗,并在呼吸、循环支持的基础上

行脏器功能保护、支持、替代等治疗,积极防治并发症。
患者出现呼吸衰竭,采用有创或无创呼吸支持。

1.3 观察指标

临床症状包括气促、发热、咳嗽、咳痰、胸痛、胸
闷、乏力、腹痛、腹泻、头晕、头痛、咽痛、肌肉酸痛。血

常规、肝肾功能、电解质、心肌酶谱、炎症指标、病原学

检测等检验结果。CT表现包括病变分布、病变位置、
病变形态、病变密度、胸腔积液、病灶占整肺体积百分

比等情况。并发症、治疗措施、生存时间等指标。

1.4 统计学处理

采用SPSS17.0软件进行统计分析。对于服从正

态分布的计量资料采用x±s表示,采用成组t检验

进行组间比较,中位数及其四分间距[M(P25,P75)]
表示。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 临床表现

24例死亡患者入院最主要的临床症状包括气促

16例(66.67%)、发热12例(50.00%)、咳嗽11例

(45.83%)、乏 力 9 例 (37.50%)、胸 闷 6 例

(25.00%)、咽痛6例(25.00%)等。其他症状如咳痰

2例(8.33%)、肌肉酸痛2例(8.33%)、腹痛1例

(4.17%)、腹泻1例(4.17%)等较少见,无胸痛、头
晕、头痛等症状。其中咳嗽以干咳为主,偶有少许白

痰,初始症状为发热患者,体温波动在37.8~39.0
 

℃,平均体温38.30
 

℃。24例患者出现症状至咽拭子
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核酸检测结果呈阳性的时间为1~14
 

d,平均(5.0±
2.6)d。

2.2 实验室检查

24例死亡患者中,入院时白细胞计数(WBC)升
高者9例,淋巴细胞绝对值(LYM)降低者16例,血红

蛋白(HGB)水平降低者5例。C-反应蛋(CRP)升高

者14例,天门冬氨酸氨基转移酶(ALT)升高者7例,
丙氨酸氨基转移酶(AST)升高者8例,总胆红素

(TBIL)升高者4例,直接胆红素(OBIL)升高者3例,
尿素氮(BUN)升高者14例,肌酐(Scr)升高者8例,
乳酸脱氢酶(LDH)升高者12例,肌酸激酶同工酶

(CK-MB)升高者3例。患者平均CRP为(155.19±
88)mg/L。平均降钙素原(PCT)为(1.15+1.23)

μg/L。
患者在治疗过程中,WBC变化趋势不明显,血小

板计数(PLT)及HGB水平呈逐渐下降趋势;LYM明

显低于正常值,呈逐渐下降趋势,见图1。WBC变化

范围为(4.53~29.01)×109/L[正常值(3.5~9.5)×
109/L],HGB水平变化范围为63~171

 

g/L(正常值

130~175
 

g/L),PLT变化范围为(18~489)×109/L
[正常 值(125~350)×109/L],LYM 变 化 范 围 为

(0.29~1.78)×109/L[正常值(1.1~3.2)×109/L]。

  患者病程中,随着病情进展各肝功能指标整体变

化不明显。其中 ALT变化范围为7~147
 

IU/L(正
常值15~40

 

IU/L),AST变化范围为14~134
 

IU/L
(正常值9~60

 

IU/L),TBIL变化范围为3~123
 

μmol/L(正常值2~24
 

μmol/L),OBIL变化范围为

0~47.5
 

μmol/L(正常值0~7
 

μmol/L),间接胆红素

(IBIL)变化范围为0~28.7
 

μmol/L(正常值0~24
 

μmol/L)。见图2。

  A:WBC变化趋势;B:HGB变化趋势;C:PLT变化趋势;D:LYM变化趋势。

图1  部分血常规指标变化趋势

  A:ALT;B:AST;C:TBIL;B:OBIL。

图2  肝功能指标变化趋势

  随着病情进展患者肾功能各指标变化呈逐渐升

高趋势;其中BUN变化范围为4.6~102.0
 

mmol/L
(正常范围1.8~7.3

 

mmol/L),Scr
 

36~843
 

μmol/L
 

(正常范围53~106
 

μmol/L)。见图3。

  患者心肌酶谱指标LDH、CK-MB均值明显高于

正常值,随着病情进展呈持续上升趋势;其中LDH变

化范围为38~1
 

441
 

IU/L
 

(正常范围114~250
 

IU/

L),CK-MB变化范围为3~89
 

IU/L(正常范围0~24
 

IU/L),CK范围变化为21~1
 

249
 

IU/L(正常范围

0~171
 

IU/L)。见图4。

2.3 影像学检查

所有死亡患者病变均累及双肺,以多发、斑片状、
混合密度灶为主,常伴实性病灶,同时累及肺外周及

中心,其中胸腔积液者1例,为少量胸腔积液。其中

肺炎病灶占整肺体积的百分比大于50%者21例;肺
部病变进展迅速,主要表现为两肺病灶增多,磨玻璃

影范围增大,实性病灶增加,双侧胸膜增厚。

2.4 并发症情况

呼吸衰竭24例,心力衰竭8例,消化道出血6
例,癫痫发作1例,感染性休克1例,肾衰竭1例,气
胸1例。患者首次出现症状至呼吸衰竭时间为5~25

 

d,平均(14.25±4.87)d;患者从首次出现症状至死亡

时间为10~31
 

d,平均(20.42±6.39)d。

2.5 不同呼吸支持方式患者生存时间的比较

采用 有 创 呼 吸 支 持 的 患 者 平 均 生 存 时 间 为

(24.89±4.81)d,而仅采用无创呼吸支持患者的平均

生存时间为(17.73±5.76)d,组间比较差异有统计学

意义(P=0.007)。
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  A:BUN;B:Scr。

图3  各肾功能指标变化趋势

  A:LDH;B:CK-MB。

图4  心肌酶谱指标变化趋势

3 讨  论

  COVID-19作为急性呼吸道传染病,潜伏期多为

1~14
 

d,以发热、干咳、乏力为主要临床表现,部分患

者病情出现突然恶化,咳嗽加重,伴进行性胸闷、气
短,重型患者尤为明显。发热为本病最常见的症状,
但危重死亡患者中约一半患者无发热现象,发热比例

明显低于整体水平。本研究结果显示,死亡患者入院

时主要以气促、发热两大症状为主。因此,患者症状

同时伴有发热及气促,应警惕病情加重倾向,需密切

监测病情变化。发热作为最常见的首发症状,体温峰

值因患者个体化差异亦表现高低不同,普通型多表现

为低、中热,而重型、危重型多以中热、高热为主,这也

说明不同临床分型的患者免疫系统激活程度不同,间
接反映病变的严重程度[4]。部分患者随病情好转表

现为体温峰值降低,复查肺部CT提示病灶吸收;如患

者病程中持续反复高热,影像学进展,多提示病情加

重,有快速进展至呼吸衰竭倾向[5]。发热是机体免疫

系统清除感染源的表现之一,危重患者发热症状少,
是否预示机体本身免疫功能差预后不良,需要进一步

研究。
大部分患者入院时血常规、肝功能、心肌酶、PCT

和CRP水平均正常,少数患者出现 WBC、中性粒细

胞绝对值、LYM 下降,心肌酶谱异常。本研究中,24
例COVID-19死亡患者,从入院到死亡平均LYM 明

显低于正常值,呈持续减少趋势。HUANG等[6]发现

63%普通型患者出现LYM 减少,危重患者表现更为

明显。LYM 降低提示新型冠状病毒(SARS-Cov-2)
可能 主 要 作 用 于 淋 巴 细 胞,尤 其 是 T 淋 巴 细 胞。

LYM可能是评价预后的重要指标,如进行性下降提

示病情恶化或预后不良,治疗过程中逐渐恢复正常提

示预后较好。目前研究认为SARS-Cov-2感染可激

活人体免疫细胞,造成炎症因子风暴,进而导致肺、肝
脏、肾脏、心肌等器官损害[6]。因此危重型COVID-19
患者常合并心肌损伤、急性肾损伤等脏器功能损伤,
可进展为多脏器衰竭[6-7]。本研究中24例死亡患者,
肾功能及心肌酶谱指标随着病情进展呈升高趋势,但
出现严重心衰竭、肾衰竭病例并不多见。

本研究临床资料显示,虽然危重型COVID-19患

者感染SARS-Cov-2的病程不等,但从出现临床症状

至呼吸衰竭的时间约为2周,从出现症状至死亡的时

间约为3周。部分患者进展更快,迅速恶化出现急性

呼吸窘迫综合征和感染性休克,接着是多器官衰竭,
因此需密切观察病情变化,病程1周可能是监测的关

键时间,病程2~3周是治疗的关键时期,应积极识

别,及早干预。COVID-19患者胸部CT表现也有类

似发现,初始症状到病情加重阶段在9~13
 

d,患者肺

部受累区域逐渐增多达到高峰,肺部影像学改善迹象

始于出现初始症状后14
 

d[8]。

COVID-19患者CT主要表现为散在分布于双肺

多发斑片状磨玻璃影,以胸膜下肺外周为主,其主要

病理表现为不同程度的弥漫性肺泡损伤伴细胞纤维

黏液变性渗出,肺泡上皮脱落,有透明膜形成,伴不同

程度的肺泡内渗出和水肿,病理特征与SARS和中东

呼吸综合征(MERS)非常相似[9]。随着病情的进展,
病灶呈进行性增多趋势,危重型患者肺部渗出病灶较

多,病灶中磨玻璃成分相对减少,实性成分相对增多,
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呈弥漫性分布于整个肺叶,同时累及肺中心及外周,
使得肺通气功能明显下降,出现呼吸困难症状。本研

究发现死亡患者CT显示炎症病灶占整肺百分比呈现

递增趋势,且大多数超过整个肺体积的50%。此外,
胸腔积液相对少见,本研究中只有1例患者出现明显

胸腔积液,胸腔积液是否与病情进展及预后相关尚需

要进一步观察。
合理的呼吸支持是救治危重型COVID-19患者

一项非常重要的手段,可以改善患者氧合状态,降低

病死率[10]。根据《新型冠状病毒肺炎诊疗方案》指南

中均提出的治疗原则,重型患者应接受鼻导管或面罩

吸氧,当呼吸窘迫和(或)低氧血症无法缓解时,可考

虑使用经鼻高流量氧疗或无创通气,若短时间(1~2
 

h)内病情无改善甚至恶化,应当及时进行气管插管和

有创机械通气。本研究的结果显示,危重型患者积极

行有创呼吸支持的生存时间较无创呼吸支持患者明

显延长。此外,危重型患者由于严重的肺不均一性导

致肺泡死腔增加,出现 CO2 潴留,且对呼气末正压

(PEEP)通气支持的效果不佳,而俯卧位通气对改善

氧合和肺顺应性有效[11]。在实际临床救治过程中,延
迟气管插管的危重症患者预后较差。危重型患者已

经处于氧耗竭状态,氧储备严重不足,过度使用无创

呼吸支持导致有创呼吸支持延迟,必然影响患者的临

床预后,甚至很多患者无法耐受有创呼吸支持气管插

管时瞬间缺氧出现心脏骤停。面临呼吸衰竭患者,若
条件允许,行气管插管有创呼吸支持可延缓或减少多

器官衰竭,利于患者恢复。但如何降低危重症患者的

病死率,如何选择最佳呼吸支持措施,面对呼吸衰竭

患者如何把握好有创呼吸支持时机并做好防护,避免

延迟气管插管的不良预后,是救治面临的严峻挑战。
本研究中危重症患者死亡的高危人群主要是老

年人,常合并慢性基础疾病,易引起并发症,可能与老

年人脏器功能减退、免疫力低下、基础疾病较多有关,
病毒更容易导致免疫系统损伤,引起弥漫性肺泡损伤

和大量炎性渗出,进而出现呼吸衰竭。本研究24例

死亡患者中,有6例患者出现消化道出血,进一步实

验室检查发现8例患者出现PLT进行性下降,最低

者为18×109/L。消化道出血可能与PLT减少,凝血

功能异常存在相关性。COVID-19患者存在不同程度

的PLT减少,特别是死亡患者中PLT减少发生率高

达57.1%[6,12-13]。COVID-19患者出现PLT减少可

能与下列因素有关:(1)人体的造血干细胞、巨核细胞

和PLT 通 常 高 表 达 CD13,而 冠 状 病 毒 受 体 包 含

CD13,冠状病毒可通过与CD13结合,直接损伤巨核

细胞和PLT,同时病毒可以引起造血抑制,导致PLT

生成减少[14];(2)肺是成熟巨核细胞释出PLT的器官

之一,COVID-19患者肺是主要的靶器官,肺损害使肺

部巨核细胞分裂减少,导致PLT减少[14]。PLT减少

引起凝血功能障碍,增加出血风险,因此需要密切监

测凝血功能及 PLT 变化,警惕消化道出血。对于

PLT减少患者,除积极抗病毒治疗外,需针对PLT减

少进行治疗,如输PLT、注射重组人PLT生成素等,
有活动性出血患者可以使用止血药物,补充新鲜冰冻

血浆、冷沉淀、纤维蛋白原浓缩物等血制品。
综上所述,危重型COVID-19早期症状不典型,

主要表现为发热、气促;病情进展迅速,常出现呼吸衰

竭、肝肾功能不全、消化道出血、凝血功能障碍等多器

官功能不全表现。需密切观察病情变化,重点关注多

器官功能、凝血功能,以及PLT、LYM 等变化。病程

1周是监测的关键时间,病程2~3周是救治的关键时

期,应积极识别,及早干预。积极采用有创呼吸支持、
俯卧位通气有利于危重型患者生存。但如何准确把

握有创呼吸支持时机并做好防护,避免延迟有创呼吸

支持的不良预后有待进一步探讨。本研究尚存在不

足之处,如仅为描述性研究,且病例数相对较少,仍需

进一步研究早期识别危重型COVID-19患者的预警

指标及预后差的危险因素、风险评估模型等。
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