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［摘要］ 国家卫生健康委员会和国家中医药管理局推荐中西医结合治疗新型冠状病毒肺炎。目前临床防治
新型冠状病毒肺炎的中药及复方复杂多样，且对中药干预的疗效机制不甚清楚。通过分析应用于新型冠状病
毒肺炎各期治疗的方药的文献，发现其可能机制是通过降低机体炎症因子表达、抑制细胞因子风暴、减少氧
化应激 自由基堆积和细胞凋亡、改善机体免疫功能，从而发挥防治新型冠状病毒肺炎的作用。通过阐述中
药干预新型冠状病毒肺炎的潜在机制，以期为后续临床治疗和药物研发提供参考。
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2019 年 12 月开始，我国部分地区暴发了新型
冠状病毒感染的肺炎 ( 简称 “新冠肺炎”) 。针对
疫情，国家中医药管理局多次公布了指导全国的中

医防治方案。研究［1］发现，相对于单纯西药治疗，
中西医结合治疗新冠肺炎能够缩短病程并提高临床

治愈率。临床调查［2］显示，80%的新冠肺炎重症
患者愿意接受中西医结合治疗，90%的轻症患者愿
意用中药进行干预，湖北省中医药参与度已达

75%以上，全国其他地区达到 90%，说明中医药
在新冠肺炎治疗中有很大的应用前景。各省、市、
自治区根据当地情况相继发布了地方防治方案，其

中具有明确名称的中药方剂共 40 种，中成药 32
种［3］。我们主要依据 《新型冠状病毒感染的肺炎
诊疗方案 ( 试行第五版 修正版) 》［4］，结合已有报
道的新冠肺炎临床有效方药［5 － 8］，探讨中药在新冠

肺炎观察期、临床治疗期和康复期的应用及可能作
用机制，以期为新冠肺炎寻找有效干预方法以及药

物研制提供参考。

1 观察期

外感病毒初期，患者易出现邪犯肺卫、邪犯肠
胃等证，此时常伴有咳嗽、咽痛以及胃肠道不适。

在观察期使用中药可以缓解症状，增强抵抗力，从

而提高自愈率以及后期临床治愈率。根据临床表现
不同，所应用的中成药亦不同。
1. 1 乏力伴肠胃不适
推荐中成药: 藿香正气胶囊 ( 水、丸、口服

液) 。藿香正气方以二陈汤为基础，加以疏散风寒
及调整胃肠的芳香性药物，具有解表化湿、理气和
中的功效，对新型冠状病毒引发的胃肠道不适有缓

解作用。有研究［9］显示，藿香正气方能有效提高
湿困脾胃证大鼠结肠组织 Na + -K + -ATP 酶、Ca2 + -
Mg2 + -ATP酶、谷胱甘肽过氧化物酶 ( GSH-Px ) 、
过氧化氢酶 ( CAT) 、超氧化物歧化酶( SOD) 的活
性，以及咬合蛋白 ( Occludin) 和紧密连接蛋白 1
( ZO-1) 蛋白表达，进而修复肠机械屏障功能。藿
香正气水还能够促进湿困脾胃证大鼠和肠道菌群失

调小鼠肠道中双歧杆菌和乳酸杆菌等有益菌的生

长，具有调节肠道菌群失调的作用［10］。
1. 2 乏力伴发热
推荐中成药: 金花清感颗粒、连花清瘟胶囊

( 颗粒) 、疏风解毒胶囊 ( 颗粒) 、防风通圣丸 ( 颗
粒) 。金花清感方为麻杏石甘汤合银翘散加减，由
金银花、麻黄、石膏、苦杏仁、黄芩、连翘、浙贝
母、知母、牛蒡子、青蒿、薄荷、甘草组成，具有
疏风宣肺、清热解毒的功效，是 2009 年治疗甲型
H1N1 流行性感冒 ( 流感) 的有效方剂［11］。金花
清感颗粒可降低流感患者血清 C 反应蛋白( CＲP) 、
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干扰素 γ( IFN-γ) 水平，改善其免疫功能，对流感
风热犯肺证有很好的疗效［12 － 13］。
连花清瘟胶囊主要组成药物有连翘、金银花、

板蓝根、红景天、鱼腥草等，具有消炎、退热、抗
菌、抗病毒的作用。该制剂能够抑制各种流感病毒
菌株的增殖，阻止小鼠在早期阶段( 0 ～ 2 h) 感染病
毒，通过抑制核转录因子 κB( NF-κB) 信号通路，并
以剂量依赖性的方式降低白细胞介素 6( IL-6) 、白细
胞介素 8 ( IL-8 ) 、肿瘤坏死因子 α ( TNF-α) 、白
细胞介素 17 ( IL-17) 、白细胞介素 23 ( IL-23 ) 、趋
化因子 10 ( IP-10 ) 和单核细胞趋化蛋白 1 ( MCP-1 )
的表达［14 － 15］，发挥抗病毒作用; 同时还通过下调

MCP-1 的表达，阻止急性肺损伤动物的疾病发
展［16］。
疏风解毒胶囊由虎杖、芦根、连翘、板蓝根、

马鞭草、柴胡、败酱草、甘草组成，具有疏风清
热、解毒利咽的功效［17］，可有效降低急性咽炎大鼠
血清中 TNF-α、白细胞介素 1β ( IL-1β) 、前列腺素
E2 ( PGE2 ) 含量

［18］，抑制急性肺损伤大鼠 NF-κB、
丝裂原活化蛋白激酶 ( MAPK) 通路活化［19］，减
少制热介质并增加内源性解热介质精氨酸升压素

( AVP) ［20］，发挥抗炎、解热作用。
防风通圣丸由防风、荆芥、连翘、麻黄等 17

味药组成，具有解表通里、清热解毒的功效［21］，
可有效降低血清 TNF-α 及 IgE 水平［22 － 23］，发挥抗
炎、抗过敏及调节免疫作用。
综上可知，新冠肺炎观察期患者主要以乏力伴

肠胃不适或发热为主要症状，以解表化湿和胃、疏
风清热解毒为治则。中药复方可能通过降低 TNF-α、
IL-1β、CＲP等炎症相关因子，增加内源性解热介
质 AVP，发挥抗炎、提高免疫、解热的作用，其
具体应用及潜在机制见图 1。

2 临床治疗期

新型冠状病毒与人体细胞血管紧张素转化酶 2
( ACE2 ) 结合，导致肺炎、急性呼吸窘迫综合征
( AＲDS) 、多脏器衰竭等［24］。中医药在改善新冠肺
炎临床症状、减少并发症、提高生活质量等方面具
有优势。基于已有研究［25 － 26］，新型冠状病毒感染
引起的人体多脏器损伤可能与炎症风暴、氧化应
激 自由基堆积和细胞凋亡有关。
2. 1 炎症风暴
中药抗炎成分主要为生物碱、黄酮类物质［27］。

《新型冠状病毒感染的肺炎诊疗方案 ( 试行第五版
修正版) 》［4］临床治疗期推荐的药物中，麻杏石
甘汤可以降低感染引起全身炎症反应综合征患者血

注: GSH-Px，谷胱甘肽过氧化物酶; CAT，过氧化氢酶; SOD，超氧化物歧化酶; Occludin，咬
合蛋白; ZO-1，紧密连接蛋白 1; CＲP，C 反应蛋白; IFN-γ，干扰素 γ; IL-6，白细胞介素 6;
IL-8，白细胞介素 8; TNF-α，肿瘤坏死因子 α; NF-κB，核转录因子 κB; MAPK，丝裂原活化蛋
白激酶

图 1 新型冠状病毒肺炎观察期中药应用与潜在机制
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液中 TNF-α、IL-6、白细胞介素 1 ( IL-1 ) 和 CＲP等
炎症因子的浓度［28］。大黄提取物大黄素能通过抑
制 IL-23 / IL-17 炎症轴、抑制 Th17 细胞增殖来治疗
心肌炎［29］。黄连素通过抑制 NF-κB 信号通路并调
节 NF-κB信号通路下游的 TNF-α、IL-1β 等炎症因
子的表达，发挥抗炎、保护脏器的作用［30］。黄芩
素通过抑制 MAPK /NF-κB 信号通路，减少肾脏
TNF-α和 IL-6 等炎症因子释放，防治肾损伤［31］。
血必净注射液主要通过抑制 TNF-α、IL-1、IL-6、
IL-8、IL-17 等促炎因子，抑制晚期炎症细胞因子
高迁移率族蛋白 B1 ( HMGB1 ) 的表达，抑制 Toll
样受体 4 ( TLＲ4 ) /NF-κB 通路的激活，发挥抗炎
作用［32］。国家中医药管理局推荐的清肺排毒汤由
麻杏石甘汤、射干麻黄汤、小柴胡汤等加减组成，
其治疗新冠肺炎患者总有效率达 90%以上［33］。射
干麻黄汤能通过下调白细胞介素 17A ( IL-17A) 、
TNF-α来抑制炎症细胞在哮喘小鼠气道内的聚集，
促进嗜酸性粒细胞凋亡，减轻气道炎症［34 － 35］。小柴
胡汤能降低发热大鼠体温，降低血清 IL-1β、IL-6、
TNF-α含量［36］; 其水煎液能保护过氧化氢诱导的
人皮肤成纤维细胞氧化应激损伤，其机制与降低胞

内过氧化程度、阻断 NF-κB通路有关［37］。
广东省推荐的透解祛瘟颗粒 ( 原 “肺炎 1 号

方”) ［6］和湖北省推荐的肺炎 1 号方［7］均含有柴胡、
黄芩等中药，蕴含小柴胡汤、达原饮之方义。达原
饮水提物、达原饮水提醇上清液均可缓解由脂多糖
诱导的小鼠急性肺损伤，并且降低肺泡灌洗液中

TNF-α、IL-6、IL-1β，升高白细胞介素 10 ( IL-10 )
水平［38］。此外，达原饮加减可有效治疗小儿因肺
系疾病引起的发热，比使用抗生素具有更高的安全

性［39］。
新型冠状病毒感染导致 ACE2 水平下调，使血

管紧张素Ⅱ ( AngⅡ) 水平相对或绝对升高，引起
相应脏器病变，进而诱发多脏器损伤、衰竭，最终
导致死亡［24］。肾素 血管紧张素系统 ( ＲAS) 活性
肽 Ang Ⅱ作为一种促炎症因子，可以促进 IL-6、
TNF-α、细胞黏附分子 1 和血管趋化分子 1 等多种
炎症因子的表达和释放，同时能促进中性粒细胞、
单核 /巨噬细胞和淋巴细胞的趋化和活化，进而诱
导炎症反应［40］。人参皂苷 Ｒg3 能够上调自发性高
血压大鼠肾脏组织中 ACE2 的表达，促进 AngⅡ的
降解，抑制 AngⅡ介导的炎症、氧化应激和纤维
化［41］。丹 参 酮 ⅡA 可 能 参 与 调 节 TNF-α /p38
MAPK /NF-κB /视黄醇结合蛋白 ( ＲBP4 ) 通路，发

挥调脂抗炎的作用［42］; 丹参水提取物能够抑制血

管紧张素转化酶 ( ACE) 的表达［43］，提示丹参可
能通过抑制 ＲAS，减轻炎症反应。以上研究说明
使用抑制 ＲAS 的中药治疗新冠肺炎患者，不仅能
够改善新型冠状病毒感染引起的 AngⅡ升高而导致
的多脏器损伤，还能够减轻相应的炎症反应。
2. 2 氧化应激 自由基堆积
有研究［26］显示，新冠肺炎的机理其实是过激

的免疫反应制造的大量自由基引起的器官损伤，出

现氧化应激 自由基堆积，引起细胞膜脂质过氧化，

改变细胞膜通透性，结构蛋白受损并与胞内核酸反

应，使细胞死亡，造成如呼吸衰竭、心力衰竭、肝
衰竭等器官病变。目前临床治疗推荐使用的中药如
黄芪、甘草及复方如生脉注射液等有抑制氧化应激
的作用。黄芪甲苷能够激活 PI3K /Akt /mTOＲ 信号
通路，提高自由基清除剂 SOD 的活性，从而减少
自由基堆积，保护脏器［44］。甘草总黄酮能下调
MAPK信号通路中细胞外调节蛋白激酶 ( EＲK) 磷
酸化，通过调控 EＲK /MAPK 通路而减少自由基堆
积［45］。生脉注射液可以显著抑制 Ｒas /MAPK 通路
的过度激活所伴随的高水平的自由基堆积，从而起

到抗氧化作用，生脉散组成药物中人参、麦冬均有
不同程度的抗氧化应激作用［46］，而这两味中药也

被推荐用于新冠肺炎其他时期的治疗。
新型冠状病毒感染导致的 AngⅡ水平相对或绝

对升高，激活烟酰胺腺嘌呤二核苷酸氧化酶，促进

大量活性氧自由基产生，也增加了氧化应激反

应［40］。中药黄芪［47］、人参皂苷 Ｒg3［41］、麦冬主要
皂苷类成分麦冬皂苷 D［48］等均能明显降低血浆
AngⅡ含量，提示黄芪、人参、麦冬可能通过抑制
ＲAS，降低氧化应激反应，保护新冠肺炎引发的多
脏器损伤。
2. 3 细胞凋亡
多种疾病如 AＲDS、心力衰竭、慢性肾病、肝

损伤等病程进展都与细胞凋亡有密切关系。肺毛细
血管内皮细胞及肺泡上皮细胞的凋亡，破坏肺泡

毛细血管屏障结构完整性及功能，最终导致肺炎和

AＲDS［49］，且心力衰竭发病过程中存在着细胞凋
亡［50］。足细胞的凋亡可导致蛋白尿的发生，并且
与肾小球硬化、肾脏纤维化的发生有关［51 － 52］。肝
脏损伤也与肝细胞凋亡失调相关［53］。凋亡相关信
号通路主要有死亡受体介导的外源性凋亡通路、线
粒体介导的内源性凋亡通路和内质网应激介导的内
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源性凋亡通路［54 － 55］。
加味补阳还五汤 ( 黄芪、炙麻黄、姜半夏、

甘草等) 能够通过下调肺纤维化模型大鼠肺组织

内 Fas与 FasL mＲNA 表达和半胱氨酸天冬氨酸蛋
白酶 3 ( Caspase-3) 蛋白表达起到防治间质性肺疾
病的目的［56］。黄芪保心汤可以通过内质网应激介
导的 CCAAT 增强子结合蛋白同源蛋白 ( CHOP )
及半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶 12 ( Caspase-12) 相关
凋亡通路抑制 AngⅡ诱导的心肌细胞调亡，保护心
肌细胞［57］; 黄芪多糖通过介导 PI3K /Akt /FOXO3a
信号通路抑制线粒体介导的细胞凋亡，减轻肝细胞

损伤［58 － 59］; 黄芪甲苷剂量依赖性地改善足细胞的氧

化应激状态，提高足细胞内 SOD、CAT 及 GSH-Px
的活性，减轻氧化应激引起的肾足细胞凋亡［60］。
通腑清营汤 ( 桃仁、大黄、当归、金银花、

连翘、麦冬等) 可下调脓毒症急性肺损伤大鼠肺
组织 Fas蛋白的表达，抑制肺内 TNF-α炎症介质的
水平，发挥抗凋亡的作用［61］。健脾化痰祛瘀方

( 党参、白术、茯苓等) 可减少脾虚痰浊动脉粥样
硬化巴马小型猪心肌细胞 Bax、细胞色素 C、
Caspase-3 表达，增加 Bcl-2 的表达，抑制心肌细胞
凋亡［62］。左归降糖益肾方 ( 黄芪、熟地黄等) 可
使糖尿病肾病小鼠肾组织抗凋亡蛋白 Bcl-2 表达增
加，凋亡蛋白 Bax 表达降低，进而抗肾足细胞凋
亡［63 － 64］。小柴胡汤能够通过降低转氨酶水平、提
高抗氧化能力、减少炎症反应、改善肝脏细胞凋
亡，防治肝组织损伤［65］。血必净注射液可以通过
增加 Th1 /Th2 值，提高脓毒症大鼠 Th1 细胞比例，
促进 CD4 + CD25 + T细胞 ( Tregs) 凋亡，抑制 Fas、
Bax、程序性细胞死亡蛋白 1 ( PD-1 ) 等凋亡相关
蛋白表达，减少 T 细胞和中性粒细胞凋亡，进一
步改善患者免疫功能［32］。
综上可知，中药应用于新冠肺炎临床治疗期，

可能通过减少机体炎症反应、减少氧化应激引起的
自由基堆积、抑制细胞凋亡，进而防治多脏器损
伤，其具体应用及潜在机制见图 2。

注: ＲAS，肾素 血管紧张素系统; IL-23，白细胞介素 23; IL-17，白细胞介素 17;
NF-κB，核转录因子 κB; p38MAPK，p38 丝裂原活化蛋白激酶

图 2 新型冠状病毒肺炎临床治疗期中药应用与潜在机制
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3 康复期

康复期患者肺部由新型冠状病毒造成的炎症可

能未吸收完全，患者常伴有咳嗽、气短、乏力等症
状，继续采用中药治疗可以改善患者气虚津亏的状

态，抗炎、抑菌、抗氧化、增强自身免疫力，有助
于各受损脏器的彻底恢复，预防二次感染新型冠状

病毒。具体治疗可分为以下两个证型。
3. 1 肺脾气虚
临床表现为气短、倦怠乏力、纳差呕恶、痞

满、大便无力、便溏不爽、舌淡胖、苔白腻等。对
于康复期的患者，尤其对重型和危重型患者康复期

出现的肺间质纤维化、肺部磨玻璃样的改变，运用
中医药治疗有一定优势。新冠肺炎患者后期往往会
出现肺脾气虚的症状，根据中医的辨证论治，可以

按照益气健脾的原则进行治疗，目前推荐对新冠肺

炎恢复期的患者使用四君子汤加减治疗。运用加味
四君子汤治疗小儿重症肺炎具有显著效果，该方能

显著改善肺功能及红细胞沉降率、白细胞、降钙素
原及 CＲP等炎症指标［66］。此外，加味四君子汤可
促进脾虚大鼠 SOD 活力恢复，并能降低血浆中自
由基与脂类作用的代谢产物丙二醛 ( MDA ) 含
量［67］。党参醇提物和砂仁均具有一定的抑菌作
用［68 － 69］; 藿香的有效成分藿香黄酮类化合物、藿
香醇等均具有增强免疫、减少氧化应激和炎症应答
等作用［70］; 茯苓多糖能通过降低 IL-10 含量、调节
Th1 /Th2 的分泌从而发挥提高机体免疫力的作
用［71］; 陈皮中的川陈皮素具有良好的抗氧化活性，

能够抑制有机自由基和羟自由基的产生，抑制某些

细胞中 NF-κB DNA结合活性因子和活性氧的产生，
从而发挥抗氧化的效果［72］。综合上述研究，加味
四君子汤可以改善新冠肺炎患者肺脾气虚的临床表

现，其具体机制可能是通过抗炎、抑菌、提高机体
免疫等发挥作用。
3. 2 肺胃阴虚
临床多见口干、气短、神疲乏力、舌红少苔、

脉细数等表现，治疗以滋养肺胃为治则，处方以沙

参麦冬汤加减。沙参麦冬汤可显著降低放射性肺炎
大鼠血清和支气管肺泡灌洗液中 IFN-γ的含量以及
显著升高白细胞介素 4 ( IL-4 ) 水平，进而改善
Th1 /Th2 的免疫失衡，调节机体的免疫功能，恢复
内环境的稳定［73］。麦冬中甾体皂苷类化合物、高
异黄酮类化合物等有效活性成分可通过降低促炎症

因子的产生以及增加抗炎因子的分泌而发挥抗炎作

用，调节机体免疫系统［74］。天花粉的皂苷类成分
均能降低机体过氧化水平，清除自由基，提高机体

抗氧化能力［75］; 天花粉中的另一主要有效成分天花

粉蛋白能够诱导 T 淋巴细胞向 Th2 型分化，从而对
机体进行免疫调节［76］。因此，沙参麦冬汤可能通过
抗炎、抗氧化、改善机体免疫功能等发挥作用。
综上所述，康复期患者由于新冠肺炎造成的机

体损伤依旧存在，一般会出现气虚或津亏两种倾

向，治疗时需针对不同的体质，根据患者不同的表

现，随证施治。康复期继续采用中药治疗可清除余
邪，扶助正气，增强患者免疫系统的功能，防止疫

病的复发，其具体应用及潜在机制见图 3。

图 3 新型冠状病毒肺炎康复期中药应用与潜在机制
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4 小结

新冠肺炎是病毒感染和机体免疫状态博弈的结

果。根据病毒感染的不同时期，将新冠肺炎分为观
察期、临床治疗期和恢复期，根据患者临床症状和
体征辨证施治，临床疗效显著。中药对新冠肺炎的
疗效机制可能是降低机体炎症因子表达，抑制细胞

因子风暴，减少氧化应激 自由基堆积和细胞凋亡，

改善机体免疫功能。然而，由于目前仍缺乏有效的
基础研究进一步证实，故确切结论仍需深入研究。
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Study on the Action Mechanisms of Traditional Chinese Medicine for the Intervention of Coronavirus Disease
2019 ( COVID-19) : Based on the Literature
ZHANG Yan，TANG Dezhi，SHU Bing，LI Wenxiong，ZHANG Jiali，LI Yue，DING Fan，FENG Ｒui，
HEMING Chao，CHEN Nan，SHI Qi，WANG Yongjun
Longhua Hospital，Shanghai University of Traditional Chinese Medicine / Institute of Spine Diseases，Shanghai University of Traditional
Chinese Medicine，Shanghai，200032
ABSTＲACT National Health Commission and National Administration of Traditional Chinese Medicine recommend
integrated Chinese and western medicine for the treatment of coronavirus disease 2019 ( COVID-19) ． At present，the
traditional Chinese medicine ( TCM) and its compounds for the clinical prevention and treatment of COVID-19 are
complex and diverse，and the therapeutic mechanisms of TCM intervention are not clear． Through the analysis of the
formulations applied in the treatment of COVID-19 in different stages，it is found that the possible mechanisms are to
reduce the expression of inflammatory factors，inhibit cytokine storms，reduce the accumulation of oxidative stress free
radicals and cell apoptosis，and improve the immune functions of the body，so that TCM play a role in the prevention
and treatment of COVID-19． The potential mechanisms of TCM intervention in COVID-19 are discussed in order to
provide references for subsequent clinical treatment and drug development．
Keywords coronavirus disease 2019 ( COVID-19 ) ; compound of traditional Chinese medicine; inflammatory
factors; inflammation storm; oxidative stress; free radical accumulation; apoptosis
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