
浙江中医药大学学报 2020 年 6 月第 44 卷第 6 期

从2019年12月开始， 一种新型的病毒肺炎在武
汉首次被发现，并逐渐呈现爆发增长趋势，蔓延至国
内其他省市及海外多个国家。 研究人员通过对肺炎
患者的样本进行无偏序测序，发现了一种新的“乙型
冠状病毒属”病毒，初始被命名为2019新型冠状病毒
（2019-novel Coronavirus，2019-nCoV），2020年2月11
日后被命名为严重急性呼吸综合征冠状病毒2（Severe
Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2，SARS-
CoV-2）[1]。 除SARS-CoV-2外，目前已知可引起人类疾

病的冠状病毒还有6种，包括人类冠状病毒229E（human
Coronavirus 229 Envelope，hCoV-229E）、 人类冠状病
毒-OC43（human Coronavirus OC43，hCoV-OC43）、人
类冠状病毒NL63（human Coronavirus Netherlands 63，
hCoV-NL63）、 人类冠状病毒-HKU1（human Coron-
avirus-Hong Kong University 1，hCoV-HKU1）、 严重
急性呼吸综合征相关冠状病毒（severe acute respira-
tory syndrome-related Coronavirus，SARS-CoV） 和中
东呼吸综合征冠状病毒 （Middle East Respiratory
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摘要：[目的]从脾肺两虚证与血管紧张素转化酶Ⅱ（angiotensin-converting enzyme 2，ACE2）的角度探讨新型冠状病毒肺炎（Corona Virus Disease
2019，COVID-19）普通型转为重症的机制，并结合案例探讨培元宣化解毒方抑制 COVID-19普通型转为重症的作用。[方法]通过临床观测与相关文
献分析，总结 ACE2与 COVID-19肺脾两虚证的关系，阐明其对普通型转为重症的影响，并列举杭州市西溪医院确诊验案一则加以佐证。[结果]文
献分析显示，脾肺两虚证患者感染后易转为重症的机制与 ACE2相关。病毒可竞争性结合 ACE2，引起消化道及其他脏器损伤，影响机体对病毒的
免疫能力。杭州市西溪医院诊治的 COVID-19确诊病例中 50.7%属于脾肺两虚证。所举病案诊断为 COVID-19（湿毒郁肺兼脾肺两虚证），以培元宣
化解毒方结合西医治疗，提高了患者免疫力和抗病毒能力，从而抑制了普通型向重症的转化。［结论］脾肺两虚型 COVID-19患者转为重症的机制
与 ACE2密切相关，运用培元宣化解毒方抑制其转为重症具有良效。
关键词：新型冠状病毒肺炎；重症肺炎；机制；ACE2；脾肺两虚；培元宣化解毒方；验案
中图分类号：R273% 文献标识码：A 文章编号：1005-5509（2020）06-0495-05
DOI: 10.16466/j.issn1005-5509.2020.06.001
Discussion on the Mechanism and Clinical Symptoms of Severe COVID-19 with Spleen-lung Deficiency Syndrome HUANG Lin，LI Lin，
YANG Hui，et al Zhejiang Chinese Medical University， Hangzhou（310053）， China
Abstract: [Objective] To explore the mechanism of Corona Virus Disease 2019（COVID-19）'s conversion from common type to severe disease from the
point of view of spleen-lung deficiency syndrome and angiotensin converting enzyme Ⅱ（ACE2），and to explore the effect of Peiyuan Xuanhua Jiedu
formula on inhibiting the conversion from common type to severe disease. [Methods]Through clinical observation and related literature analysis，the
relationship between ACE2 and COVID-19 with spleen-lung deficiency syndrome was summarized，and its influence on the conversion of common type
to severe disease was clarified，and a confirmed case from Hangzhou Xixi Hospital was given to prove it. [Results] Literature analysis showed that the
mechanism of patients with spleen-lung deficiency syndrome turning to severe disease after infection was related to ACE2. Virus can competitively
combine with ACE2，to cause damage to digestive tract and other organs，affecting the immune ability of the body to the virus. During the treatment of
confirmed cases in Hangzhou Xixi Hospital，it was found that 50.7% of COVID-19 patients belonged to spleen-lung deficiency syndrome. The medical
case was diagnosed as COVID-19（damp-toxin constraint in the lung pattern combined with deficiency of spleen and lung syndrome），treated with
Peiyuan Xuanhua Jiedu formula and western medicine，the immunity and antiviral ability of patient was improved，and the conversion from common type
to severe disease was inhibited.[Conclusion]The mechanism that patients with deficiency of spleen and lung become severe after infection with COVID-19
virus are closely related to ACE2. It is effective to use Peiyuan Xuanhua Jiedu formula to prevent it from becoming more severe.
Key words: COVID-19; severe pneumonia; mechanism; ACE2; spleen-lung deficiency syndrome; Peiyuan Xuanhua Jiedu formula; consilias
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Syndrome-related Coronavirus，MERS-CoV） [2-3]。 完整
基因组序列显示，SARS-CoV-2与蝙蝠中检测到的
SARS样冠状病毒（登记号：MG772933.1）核酸序列相
似性为86.9%[4]， 属于SARS相关冠状病毒。 SARS-
CoV-2感染的肺炎起先被世界卫生组织暂命名为
SARS-CoV-2急性呼吸疾病，后正式命名为新型冠状
病毒肺炎 （Corona Virus Disease 2019，COVID-19）。
现国家卫生健康委员会已将COVID-19纳入 《中华人
民共和国传染病防治法》规定的乙类传染病，并采取
甲类传染病的预防、控制措施。 秉承“未病先防，既病
防变” 的中医治疗原则， 以下将探讨肺脾两虚型
COVID-19普通型转化为重症的可能机制，以及培元
宣化解毒方抑制COVID-19普通型转为重症的临证
运用。

1 临床概况
Huang等 [5]总结最早发病的41例COVID-19患者

的流行病学和症状数据分析显示， 其常见症状有发
热、咳嗽、呼吸困难、呼吸困难，其中发热发生率为

98%（40/41）、咳嗽发生率76%（31/41）、呼吸困难发
生率为54% （22/41）、 肌痛或疲劳发生率44% （18/
41）。 目前患者的总体病死率在2.5%左右，死亡病例
以本身患有多种基础性疾病的高龄患者多见， 这部
分患者往往从病毒感染初期即迅速进展至重型肺
炎。 目前对于SARS-CoV-2引起的急性呼吸疾病以
支持治疗、对症治疗、积极防治基础疾病为主。 临床
与实验研究证实， 中医药在传染病的治疗与控制中
发挥着重要的作用， 在呼吸道疾病的防治过程中医
护人员也积累了丰富的经验[6]。 因此，随着对疾病认
识的深入及诊疗经验的积累， 国家卫生健康委员会
多次倡导在医疗救治工作中应积极发挥中医药的作
用，加强中西医结合治疗。

本团队在临床诊疗过程中发现，COVID-19重症
患者多有咳嗽声低、气短而喘、腹胀、便溏、舌体胖大、
舌苔厚腻，甚至腐苔、脉弱等证候，除了通常报道的湿
毒郁肺证候之外，还多兼有脾肺两虚证。《温疫论》曰：
“夫温疫之为病，非风、非寒、非暑、非湿，乃天地间别
有一种异气所感。 ”[7]COVID-19属于寒湿疫，病由“戾
气”引起，病位在肺脾，且《脾胃论》中指出“百病皆由
脾胃衰而生也”[8]，故治疗时应同时注重调理脾胃。 外
感六淫之邪从皮毛或口鼻而入， 常易犯肺而为病，则
出现发热、咳嗽、气喘，严重者可出现咯血及呼吸困难

等症状。 《四圣心源》说道：“脾升而善磨。 ”[9]水谷入
胃，全依脾阳健运，脾又主运化水湿，则水谷津液得
以输布。 若脾虚则运化无力，水谷津液停滞中焦，出
现纳差、腹泻等症状。此外，脾主四肢，水谷清阳之气
由脾气输布，脾气足则四肢得以充养，脾病则四肢肌
肉功能障碍，出现肢体沉重、疲乏无力等症状。 脾肺
两虚则运化失职，气机升降失常，水湿停聚，此时若
感受寒湿疫毒 ，进一步损伤脾肺 ，正气虚衰 ，无以
驱邪外出，病情迅速发展，邪毒传变，湿毒郁肺，预
后不良。

2 脾肺两虚与ACE2
2.1 ACE2与肺损伤 SARS-CoV-2主要感染呼吸系
统，引起肺脏病变，危重患者可累及肝脏、肾脏、心脏
等其他器官， 甚至出现器官功能衰竭。 研究表明，

SARS-CoV-2的感染途径与SARS-CoV相似 [5]，其感染
的前提条件是其进入宿主细胞，在此过程中病毒表面
的S蛋白识别宿主细胞受体， 并诱导病毒膜和细胞膜
融合[10]。 研究已证实，在SARS-CoV-2和SARS-CoV感
染过程中，血管紧张素转化酶Ⅱ（angiotensin-convert-
ing enzyme 2，ACE2）是S蛋白的细胞受体，病毒通过
S蛋白与ACE2结合感染人呼吸道上皮细胞[11]。 尽管由
于SARS-CoV-2的病毒结构丢失了少数氢键，导致与
ACE2蛋白结合能力有所下降， 但仍具有很强的结合
能力。 动物实验证实，鼻腔感染SARS-CoV-2后，携带
hACE2基因小鼠肺组织中病毒大量复制，肺部出现病
变，同时伴有体重下降[12]。

ACE2是肾素-血管紧张素系统的关键调节酶，可
负调控血管紧张素Ⅱ（angiotensin-2，AngⅡ）的产生[13]。
研究发现，SARS-CoV感染可降低小鼠ACE2的表达水
平，影响AngⅡ的负调控，引起AngⅡ表达增加，而阻
断AngⅡ受体则可减轻SARS-CoV感染小鼠的肺损伤
和肺水肿情况 [14]。 研究提示，病毒感染所引起的肺损
伤可能与AngⅡ表达增加有关[15]。
2.2 ACE2与消化道症状 COVID-19患者的临床表
现，除了发烧和咳嗽等常见的症状外，还经常出现严
重的胃肠道症状，如腹泻和恶心[16]。 《血证论》云：“气
之所至，水亦无不至焉。 ”[17]气的推动与水液的运行和
疏布密切相关，气行则水行，气滞则水停，肺主气，脾
主运化水液，肺脾相辅相成，故呼吸道与消化道系统
存在紧密联系。 2020年1月31日《新英格兰医学杂志》
报道的美国首例成功治愈的COVID-19病例中， 患者
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发病第7日采集的粪便样本中检出了SARS-CoV-2的
RNA[18]，提示病毒侵袭消化道。 ACE2不仅在肺骰状Ⅱ
型肺泡上皮细胞中表达，在回肠和结肠的吸收性肠上
皮细胞中也有表达 [19]，这可能是消化道受累的基础。
除了催化活性， 研究发现ACE2还是中性氨基酸转运
蛋白B0AT1生成不可或缺的蛋白，并可调节肠道氨基
酸平衡、 抗菌肽的表达和肠道微生物群落的生态[20]。
ACE2通过激活Ang-（1-7）及其受体MAS调节免疫应
答，影响肠道菌群组成，是腹泻和肠炎等疾病的生理
性病因之一[21]。 消化道ACE2表达水平降低，可导致氨
基酸吸收和重吸收障碍，以及肠道微生态失衡，从而
引起患者腹泻等消化道疾病。因此，COVID-19的肠道
症状可能与病毒侵袭表达ACE2的肠上皮细胞有关。

2.3 ACE与肾脏等其他脏器损害 肾素-血管紧张
素系统是一个复杂的网络，可调节血压、内环境电解
质和液体的平衡，以及多个器官的功能。 既往研究证
实，ACE和ACE2在心血管、肾脏和急性肺损伤等多种
疾病中发挥重要作用。在肾脏中，ACE和ACE2在近端
小管上皮细胞的刷状缘表达，有助于维持电解质和液
体的平衡以及控制血压， 维持肾脏内环境稳态。 体内

ACE2表达降低，可引起血压升高，甚至产生肾脏损害[22]。
此外，正常生理状态下，ACE在心肌细胞中大量表达，
病理状态下ACE2表达降低可导致心肌收缩力受损，
并与心脏纤维化和心律失常相关[23]。

素体脾肺两虚者，复感寒湿疫，则出现虚实夹杂
的情况。 《理虚元鉴》曰：“肺气一伤，百病蜂起……以
清虚之府，纤芥不容，难护易伤故也。 ”[24]肺为娇脏，疫
毒犯肺，肺气不足，则肺失宣降，气机不畅，进而引起
其它脏腑病变；脾虚则运化失权，水液不能正常敷布，
停而为湿，聚而为饮，凝而为痰。 营卫之气受到痰饮
潴留的影响而运行不利，不相协和，最易影响到脾胃
之气的输布运化。 张仲景在 《金匮要略·水气病脉证
并治篇》曰：“营卫不利，则腹满肠鸣相逐，气转膀胱，
荣卫俱劳。 ”ACE2与S蛋白相互作用， 介导SARS-
CoV-2感染肺Ⅱ型肺泡细胞 ， 而肠道上皮细胞中
ACE2的表达能维持正常的肠道氨基酸代谢， 抗菌肽
表达和肠道微生态。 肺脏与肠上皮细胞ACE2的表达
水平降低，或影响AngⅡ负反馈，使其表达增加，造成
感染性肺水肿加重；或通过激活调节免疫应答，引起
肠道功能紊乱， 故说明ACE2与肺脾两虚患者密切相
关。中医脏腑经络学说认为，手太阴肺经属肺络大肠，

手阳明大肠经属大肠络肺。 二者生理上相互依存，病
理上相互影响。《灵枢·四时气》云：“腹中常鸣，气上冲
胸，喘不能久立，邪在大肠。 ”其中需要指出的是，中
医所指的“大肠”，并不等同于现代解剖学的大肠，而
应从其功能角度考虑， 可以涵盖整个消化系统。 《症
因脉治·大便秘结论》提到：“若元气不足，肺气不能下
达，则大肠不得传道之令，而大便亦结矣。 ”[25]由此可
见，肺气之虚，升而不及，从而导致大肠下行无力；且
脾与肾相互资生，脾阳久虚，易损及肾阳。 脾不健运
者多伴有长期的消化道异常表现， 肠道菌群紊乱，肠
道中ACE2表达水平下降；营养代谢失常的同时，伴有
患者免疫功能及抗病毒能力下降， 导致病程蔓延，甚
至转化为重症。
3 培元宣化解毒法

3.1 培元宣化解毒法的提出与应用 截止2020年2
月4日18时， 浙江中医药大学附属杭州市西溪医院共
收治69例COVID-19患者， 其中包括4例重症肺炎患
者。 经临床调查分析，4例重症肺炎患者除肺炎的一
般表现外，皆伴有疲乏无力、严重腹泻、纳差、舌苔厚
腻等症状，均为脾肺两虚兼湿毒郁肺证，其余65例普
通型肺炎患者中31例兼有不同程度的脾肺两虚证。
为此本团队在常规宣肺化湿解毒治疗的同时， 加用
培土生金的方法兼顾脾肺功能，起到很好的作用，重
症肺炎患者病情显著改善， 同时也有效地抑制了普
通型肺炎患者向重症肺炎的转化。因此，根据前期的
临床病例资料调查和临床治疗经验， 参照国家卫生
健康委员会办公厅和国家中医药管理局办公室联合
印发的《新型冠状病毒感染的肺炎诊疗方案（试行第
五版）》 [26]， 针对脾肺两虚型SARS-CoV-2感染患者，
确立以培土生金、宣肺疏风、化湿解毒为目的“培元宣
化解毒方”。
3.2 培元宣化解毒法的临床推荐用药 培元宣化解
毒方组成：党参9g，苍术9g，淮山药9g，茯苓9g，生麻黄
9g，杏仁9g，金银花12g，厚朴9g，虎杖15g，生姜9g，炙
甘草6g。 其中党参、山药补中益气、健脾益肺，苍术燥
湿健脾，共为君药；茯苓利水渗水、健脾化痰，厚朴燥
湿行气，麻黄宣肺化痰，金银花清热解毒，为臣药；杏
仁宣肺止咳，虎杖活血祛湿，生姜发汗解表、温肺止咳
为佐药； 甘草调和诸药为使药。 药理学研究显示，党
参的主要成分党参多糖与山药主要成分山药多糖均
有提高免疫、调节肠道菌群、改善肺功能等作用 [27-28]；
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苍术挥发油中主要含有萜类、脂肪族、芳香族等化合
物成分，根部还含有糖苷类化合物等有效成分，具有
抗炎镇痛、保护心脑血管系统、抗病毒、调节肠道菌群
和黏膜免疫等药理作用[29]；金银花主要成分有金银花
醇、绿原酸等，具有较强的抗病毒和看抗菌作用[30]；虎
杖的成分大黄素可以直接杀灭1-型单纯疱疹病毒
（Herpes simplex virus type 1，HSV-1）， 并能抑制其
增殖，阻断感染[31]。 诸药合用，共奏培土生金、宣肺疏
风、化湿解毒之效。 同时因人制宜，辨证论治，加以灵
活配伍，达到抗病毒、提高免疫力及抑制患者病情转
化的目的。
4 病案举例

患者徐某，51岁，男性，2020年2月12日因“发热半
月余”入院。患者2020年1月20日左右接触确诊病例，1
月27日体温40℃（腋下），伴乏力纳差，自行口服“退烧
药、白加黑、头孢、清开灵”后体温降至正常，此后反复
发热4～5d后体温恢复正常， 入院查体温为37.5℃，喷
嚏频繁，偶有咳嗽无痰。 2月12日SARS-CoV-2核酸检
测阳性，确诊为COVID-19。 2020年2月12日血气分析
示：二氧化碳分压33.8mmHg（正常值35～45mmHg），氧
分压65.1mmHg（正常值83～108mmHg），标准碳酸氢盐
浓度26.5mmol·L-1（正常值21.3～24.8mmol·L-1）。 肺部
电子计算机断层扫描 （computed tomography，CT）示
两肺多发炎症，病毒性肺炎可能性大，并两侧胸腔少
量积液。 给予感染性疾病常规护理，予洛匹那韦利托
那韦片、盐酸阿比多尔片口服抗病毒，乙酰半胱氨酸
泡腾片抗肺纤维化治疗。 中医刻下：身热，咳嗽无痰，
喷嚏时作，自诉上腹不适，时有腹泻，纳差，胃纳不足
平时一半，口中无味，疲乏，舌淡苔薄白，脉濡。 查体：
精神可， 双肺呼吸音粗， 未闻及干湿啰音。 诊断：1.
COVID-19（湿毒郁肺兼脾肺两虚证），2.上呼吸道感
染。 以培元宣化解毒方加减：苍术9g，淮山药9g，茯苓
9g，生麻黄6g，杏仁9g，薏苡仁30g，厚朴9g，连翘9g，炙
甘草6g。 共3剂，水煎服，日1剂。

2月15日复诊。 自诉服药后发热已退，无咳嗽咳
痰，乏力、上腹不适好转，现已无明显不适，眠可，胃
纳较前好转，口干，大便干结。 查体：体温36.9℃，神
清，精神一般，双肺呼吸音尚清。 2月15日肺部CT复
查示两肺多发炎症， 较2020年2月12日病灶密度减
低，部分吸收好转，建议复查。 血气分析示无明显异
常。患者病情稳定，逐渐好转，建议以健脾化湿、宣肺

解毒养阴法继续治疗，方拟：苍术9g，淮山药9g，茯苓
9g，金银花12g，滑石15g，知母12g，炙甘草6g。 共3剂，
水煎服，日1剂。

按：初见患者发热、乏力伴有腹泻，口中无味，咳
嗽无痰，提示湿毒郁肺兼脾肺两虚，故用培元宣化解
毒方加减予以治疗。 肺部邪实，原方去党参以防壅滞
邪毒；去金银花，改用连翘，促进痈毒排出；患者时腹
泻，加薏苡仁健脾止泻。 诸药联用，共奏培土生金、宣
肺疏风、化湿解毒之功，效果明显。 复诊患者病情好
转，肺部炎症开始吸收，但见温病后期伤阴情况，出现
口干、大便干结，因此用苍术、淮山药、茯苓继续健脾
助运、补脾益肺，金银花清热解毒，加入滑石、知母养
阴生津，炙甘草调和诸药。
5 结语

综上所述，COVID-19疫情起病急， 传播速度快，
影响范围广，防止病情的恶化尤为重要。 本团队根据
“未病先防， 既病防变” 的原则， 阐明脾肺两虚型
COVID-19患者从普通型转为重症的机制， 并拟定培
元宣化解毒方。 COVID-19脾肺两虚型患者转化为重
症的机制， 主要与肠道菌群紊乱、 免疫功能失调及
ACE2蛋白表达异常有关。 培元宣化解毒方在宣肺疏
风、化湿解毒基础上，注重顾护脾胃、健脾助运、培土
生金，从而充实后天，使得气血充实，正气恢复，达到
“既病防变”的目的，其药理学机制正是通过调整肠道
微生态，调控ACE2蛋白的表达，抑制病毒与宿主呼吸
道和胃肠道细胞的结合，提高宿主呼吸道及胃肠道自
身免疫功能，从而抑制COVID-19患者进展为重症，并
进一步促进患者康复。 培元宣化解毒方能够防止

COVID-19患者从普通型转为重症， 此方的应用将为
COVID-19的临床治疗提供新的思路。
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