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摘  要 

随着新型冠状病毒肺炎疫情在全球范围内暴发，防治细胞因子风暴所导致的急性肺损伤成为了研究的热

点。中药中丰富的活性成分具有良好的抗炎、抗菌、抗病毒、免疫调节、组织修复、恢复抵抗力等作用，

能够有效调控细胞因子风暴的发生发展，在防治急性肺损伤中具有较高的研究价值与应用前景。因此，

本文将基于细胞因子风暴理论，对几种常用中药治疗急性肺损伤的作用机制及临床应用加以综述，旨在

为后续急性肺损伤的药物治疗提供参考依据。 
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Abstract 
As the outbreak of COVID-19 around the world, cytokine storms have once again been noted as an 
important cause of acute lung injury. Traditional Chinese medicine and its rich active ingredients 
have strong anti-inflammatory, antibacterial, antiviral, immunological regulation, tissue repair, 
recovery of resistance and other functions, which can effectively regulate the occurrence and de-
velopment of cytokine storm, and have high research value and application prospect in the pre-
vention and treatment of acute lung injury. Therefore, based on cytokine storm theory, this paper 
reviews the mechanism of action and clinical application of several commonly used Chinese medi-
cines in the treatment of acute lung injury, in order to provide reference for the subsequent drug 
treatment of acute lung injury. 
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1. 引言 

急性肺损伤(acute lung injury, ALI)是由病毒、细菌感染或放射危害、毒性气体、药物中毒、大量输血、

急性胰腺炎等因素引起的弥漫性肺部损伤，表现出非特异性炎症细胞浸润以及肺泡水肿、纤维化，严重

者出现急性呼吸窘迫综合征(ARDS)，病死率高达 30%~45% [1]。ALI 发生机制复杂，目前最被认可的原

因是促炎细胞因子在短时间内异常升高而引发的细胞因子风暴(CS) [2]。CS 最早指严重的移植物抗宿主

病(GVHD)的急性发作[3]，近年来随着相关研究的不断深入，CS 已逐渐被概括为一种过激的免疫攻击反

应，即细胞因子与免疫细胞之间形成一种失控的炎症级联反应，破坏机体自身免疫系统稳态，进而引发

多组织器官的功能衰退[4] [5]。本文基于细胞因子风暴理论，对近年各类中药防治 ALT 的相关应用综述

如下。 

2. 参与细胞因子风暴的细胞因子 

有研究表明在 ALT 患者中普遍观察到 TNF-α、IL-6、IL-1、IFN-γ等多种细胞因子异常增多，且细胞

因子水平与肺损伤的严重程度密切相关。这些细胞因子具有诱导炎症、调节免疫、组织修复等生物学活

性，以重叠性、网络性、协同性等作用特点，在 ALT 的发展与转归进程中发挥着关键作用。目前将参与

细胞因子风暴的细胞因子主要归纳为白细胞介素(interleukin, IL)、干扰素(interferon, IFN)、肿瘤坏死因子

(tumor necrosis factor, TNF)、趋化因子(chemokine)、生长因子(growth factor, GF)、集落刺激因子(colony 
stimulating factor, CSF)六大类。 

2.1. 白介素(IL) 

IL 是炎症过程中由白细胞释放的最重要的一类细胞因子。有研究表明 IL-1β 受体激活物可以调节

p38-MAPK 通路以增加 NFκB 的活动，从而促进各种炎症基因的合成，对炎性级联反应的放大具有重要
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作用[6]。IL-2 可作用于不同的免疫细胞，是帮助 T 细胞活化、增殖、凋亡的必要因素，介导炎性细胞的

浸润、趋化、吞噬过程[7]。另外，在许多炎症疾病与自身免疫性疾病中能观察到广泛存在的高水平 IL-6，
因此通常将 IL-6 水平作为反映疾病炎症程度的指标，其意义优于 TNF-α、IFN-γ [8]。相反，IL-10 属于一

类显著的抗炎因子，是免疫抑制的重要特征，一定程度上可起到阻止炎症发展进程的效果[9]。 

2.2. 干扰素(IFN) 

IFN 的本质是机体接受刺激信号后诱导产生的一类糖蛋白，主要有 IFN-α、IFN-β、IFN-γ三个型别。

IFN-α 主要由人白细胞产生，IFN-β 由人成纤维细胞产生，它们作为 I 型干扰素具有较强的抗病毒作用。

Ⅱ型干扰素 IFN-γ由 T 细胞产生，其免疫调节作用比抗病毒作用更显著。张炜[10]对 2019-nCov 病人血清

中的细胞因子水平进行研究统计，发现 IFN-γ水平虽有延迟但也异常升高，并与疾病严重程度呈正相关，

其作用机制主要是激动 Jak-STAT 信号通路的转导，启动下游炎症级联反应，编码有抗病毒功能的蛋白质

产物，在正常情况下发挥抗病毒增殖的免疫作用，但过度的高水平表达则会诱发细胞因子风暴[11]。 

2.3. 肿瘤坏死因子(TNF) 

TNF 由巨噬细胞、NK 细胞等免疫细胞活化产生，其中由巨噬细胞产生的为 TNF-α型别，TNF-α可

以认为是急性病毒性肺损伤中最重要的细胞因子，可激活多条信号传导通路，介导机体发热及各类免疫

细胞募集等一系列炎症反应[12]。崔晓娟等[13]的实验就反映了在机体感染后的炎症反应中，TNF-α的水

平会明显增高，浸润程度与炎症程度密切相关。 

2.4. 趋化因子 

趋化因子是一类贯穿炎症发展始终的信号蛋白，能够管理各类免疫细胞的迁移与定居即归巢。有学

者[14]发现，SARS-Cov 感染患者的气道上皮细胞(AECs)显示高水平的 CCL3、CCL5、CCL2 和 CXCL10，
证明这些趋化因子的过度产生是导致 SARS-Cov 感染的免疫病理反应的重要原因之一。Channappanavar R
等[15]则发现 CCL2、CCL7 和 CCL12 等趋化因子还可通过甲基化或与 IFN 组合的方式，使病原炎症单核

巨噬细胞(IMMs)积累浸润，使各类炎性细胞因子持续表达，加剧细胞因子风暴。 

2.5. 集落刺激因子(CSF) 

CSF 是一种具有多效性的骨髓造血增殖因子，作为搭建网络依赖的关键分子，常与其他细胞因子共

同诱导不同阶段的免疫细胞(如 CD14+CD16+炎症性单核细胞)分化和增殖，使更多免疫细胞进入活化的

运动状态。其中，粒细胞和巨噬细胞 CSF (GM-CSF)的作用来源于一种由 B1 细胞衍生的 IRA 类 B 细胞，

它能够在细胞免疫过程中不断激活巨噬细胞并重新定位到感染组织，持续放大炎症级联过程，造成免疫

系统的紊乱。 

2.6. 生长因子(GF) 

GF 是能够通过与特异性膜受体结合，调节细胞发育、增殖等其他功能的一种多肽类物质，主要由肝

脏合成。Ekaterina G 等[16]检测发现致死性肾综合征出血热(HFRS)病人表达的生长因子(SCGF)-b 水平异

常升高，并推断其致死原因之一就是生长因子失控表达导致免疫细胞过分生长增殖，从而引发各类免疫

因子分泌过剩，最终发展成为难以控制的细胞因子风暴。 

3. 中药调控细胞因子风暴 

中药具有抗炎、抗菌、抗病毒、组织修复、恢复抵抗力等功能，且能够在免疫细胞水平、分子水平、
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信号通路水平上发挥强大的免疫调节作用，可从多角度调控细胞因子风暴，达到治疗 ALT，帮助整体预

后的目的[17]。 

3.1. 单味中药 

金银花、鱼腥草可以发挥清热解毒、疏散风热之功效，是目前针对上呼吸道感染性疾病的常用中药。

有大量研究发现，金银花的有机酸成分绿原酸及黄酮类成分都可减少 LPS 诱导的 ALT 小鼠的巨噬细胞

IL-6、TNF-α、IL-1β和 ROS 等炎症因子的表达水平，同时降低 IKKα/β和 IκBα 磷酸化以抑制 NF-κB 信

号通路的激活，防止与急性炎症性疾病相关的巨噬细胞过度活化[18] [19]。除此之外，金银花多糖还与增

强机体免疫力密切相关，可发挥抗病毒作用，减轻肺病变程度，显著减少 H1N1 感染所致的死亡比例[20]。
鱼腥草的黄酮类成分也能够减少 IL-8、TNF-α、MCP-1 的产生，并上调肺中 IFN-β 的数量，即对细胞因

子的分泌进行双向调控，打破细胞因子与免疫细胞之间的链式联系[21]。鱼腥草多糖则可降低肺 CCL20
水平，首先在肠黏膜相关淋巴组织(GALT)中恢复 Th17/Treg 细胞的平衡，继而特异性迁移作用于肺组织，

减轻肺组织的炎性聚集[22]。此类清热解毒的单味中药可通过抗炎与抗病毒两个方面共同帮助有效减轻

ALT 的症状。 
甘草、黄芩是一类具有清泄心肺火气显著功效的一类单味中药，其中甘草是各地区诊疗新型冠状病

毒肺炎的中医药方案中使用频次最多的单味中药[23]。Liu等[24]发现甘草的黄酮成分 ISL能够抑制TNF-α、
IL-6 和 IL-1β产生，甘草酸成分可阻止 Cav-1/NF-κB 信号通路活化，降低 ALT 病人单核细胞趋化蛋白-1 
(MCP-1)、高迁移率族蛋白 B (HMGB1)、环氧化酶-2 (COX-2)的表达水平，共同改善 ALI 小鼠损伤组织

炎细胞高度浸润的病理现象，可有效缓解 ALT 症状。另外，Meng 等[25]经过研究发现黄苓苷也可明显降

低 LPS 诱发的 ALT 小鼠的中性粒细胞、巨噬细胞等免疫细胞水平，进而减少相应炎性因子 IL-6、TNF-α、
IL-1β 以及 MDA 的生成。Wang 等[26]发现黄苓还可用于调节慢性阻塞性肺疾病(COPD)大鼠的促炎因子

(IL-6、TNF-α)与抗炎因子(IL-10)的平衡，再次证实黄苓能够改善免疫系统的失衡状态，阻断细胞因子风

暴进程，保护并修复肺组织功能。 
党参属于义气扶正类药物，有清除余邪、补中益气、增强抵抗力的功效。Chu 等[27]通过 PM2.5 诱

导的小鼠 COPD 模型对党参多糖的免疫功能进行研究，发掘党参具有增加血清 IL-6、IL-8、TNF-α 数量

的作用，有助于在肺损伤发病初期或恢复期增强肺泡吞噬细胞的能力，改善预后肺呼吸功能。赵莉等[28]
通过联合党参治疗的方法，发现党参还具有降低 CD4+/CD8+T 比值的效果，可调节免疫细胞的功能紊乱，

同样证实其改善肺功能，加强免疫力的作用。 

3.2. 中药复方 

通过研究发现，麻杏石甘汤、通腑宣肺汤等复方都可显著降低LPS引发的肺损伤小鼠的TNF-α，IL-1β、
IL-6、CCL3、CCL25 水平，即通过对炎症因子进行负调控以缓解肺组织炎性浸润与氧化应激，缓解肺组

织缺氧缺血的症状，有助于促进病情良好转归[29]。Maeda M 等[30]通过网络药理学的分析，发现麻杏石

甘汤还可增强 Th 细胞分化与 T 细胞稳态以抑制病毒复制。目前推广的多种实用中成药如莲花清瘟胶囊、

金花清感颗粒等都是由麻杏石甘汤加减制成，在脓毒性肺损伤的救治中发挥关键作用。另有研究者推断

通腑宣肺汤的整体功效主要来源于茯苓的抗炎作用以及大黄抑制炎性因子表达的作用，且不增加药物不

良反应，适用人群较广[31]。另外，苓甘五味姜辛汤也能纠正 T 淋巴细胞异常的表达状态，抑制 IL-1β、
IL-6、IL-8、IL-16、ICAM-1 及 TNF-α的产生与聚集，改善肺水肿，减轻肺损伤，整体提高机体免疫力，

治疗效果强于西药单用[32]。十神汤包括葛根、陈皮、甘草、升麻、川芎、苏叶、白芷、麻黄、赤芍、香

附等单味，其共同含有的黄酮类成分是十神汤发挥药效的重要物质，麻黄、香附、甘草所共有的槲皮素，
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可通过抑制 IKK/NF-κB/IκB 信号通路，减少免疫细胞活化运动，减轻金黄色葡萄球菌诱发的小鼠肺炎症

状。香附、麻黄、甘草所共有的山柰酚，则能够缓解 LPS 诱发的小鼠肺部炎症。十神汤整体显示肺脾同

治、调理气机的功效，主要在肺损伤早期或轻症阶段使用。 
由此可见，中药复方能够通过加减配伍的方式组合各种单味中药发挥最大功效，在病毒感染肺损伤

模型中或是临床实例中都表现出较强的免疫调节与抗炎活性，是调控细胞因子风暴与防治 ALT 的重要潜

在药物。 

3.3. 中药注射液 

有临床研究[33]统计发现，相较于西医治疗，中药注射液所报告的不良治疗事件的概率总体较小，具

有较高的安全性。热毒宁注射液包含金银花、青蒿、栀子等成分，有清热、解毒、疏风之功效，可降低

病毒性肺炎患者的 IL-6、TNF-α、bFGF 水平。常秀娟等[34]分别对热毒宁单味成分单独进行实验，比较

各组分对炎性细胞因子的调控作用，结果表明青蒿、金银花、栀子三味中药都具有明显的抗炎功效，但

不同提取物搭配获得的作用强度存在差异，其中能够达到最强抗炎作用的为组合使用的热毒宁注射液。

血必净注射液由当归、川芎、丹参、红花、赤芍组成，可发挥活血化瘀、清热解毒的作用。有研究者发

现血必净注射液也可降低 TNF-α、IL-6、IL-8、ICAM-1 的水平，削弱白细胞的黏附作用，抑制中性粒细

胞的过量渗出浸润，减轻肺组织的炎症反应，同时还发现血必净注射液能较快速地恢复免疫细胞的调节

功能，整体提升机体免疫力[35]。参附注射液由红参及附片组成，载于《校注妇人良方·卷九》，除了回

阳救逆、益气固脱的功效以外，参附注射液可发挥抗休克、改善血液动力、增强免疫力等作用。Zhang
等[36]研究发现参附注射液可降低 NF-κB 活性、TNF-α及 IL-6 水平，升高 CD3+、CD4+及 CD4+/CD8+T
淋巴细胞比值，即通过调节异常的细胞因子水平及免疫细胞功能紊乱，增强机体的免疫效能。同样参附

注射液也可发挥自身温阳益气的作用提高机体免疫力，能显著地减轻肺组织损伤，维持基本的心肺功能，

可用于治疗较危重的 ALT。 

4. 展望 

目前，治疗急性肺损伤的手段主要包括机械通气法，糖皮质激素、抗生素等药物治疗以及正在发展

的干细胞疗法，尚未发现特效药物与方法，因此急性肺损伤在临床上的病死率依然持高。相较于西医学

讲求准确高效的单一靶点治疗，中药具有多靶点、多层次、多通路的优势，且经过长期积累，研究者在

中药用药上探索出了分期辨治、系统调和的方法原则，能在整个细胞因子风暴的预防与救治过程中发挥

不同单复方中药的针对性作用，突出动态治疗急性肺损伤的特点。 
但是，近年来中药治疗急性肺损伤的相关研究还依旧停留在急性肺损伤的动物模型与网络药理学方

法，仅从理论角度进行预测分析，缺乏进一步对临床应用进行准确定位。同时，由于中药本身的成分复

杂多样，复方成剂讲求加减协同搭配，难以体现其系统性，且目前文献报道的中药在危重症中的疗效也

十分有限。因此，未来可以从中药防治急性肺损伤的具体作用机理以及如何进行个体精确化治疗的方面

着手研究，期望为后期药物开发提供可靠依据，进一步开拓出中医药防治路径的巨大前景与价值。 
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