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据相关文献报道，几乎所有婴幼儿在 2岁前都曾感

染过人呼吸道合胞病毒（Human respiratory syncytial vi-

rus，hRSV）[1-2]。hRSV不仅是导致婴幼儿罹患下呼吸道

感染性疾病的主要病原体[3]，也是老年人和免疫缺陷患

者发生感染性疾病进而导致住院和死亡的重要原

因[4-5]。当前，西医缺少针对hRSV的有效的特异性抗病

毒药物，且相关疫苗的研发应用尚未成熟[6]。临床采取

的治疗措施以支气管扩张药、激素类抗炎药和免疫调节

剂等药物为主，虽能取得一定疗效，但上述药物所导致

的相关毒副作用（如过敏反应 [7]、影响生长发育和骨代
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谢[8]等）不容忽视。而中药可通过调控机体整体的免疫

状态发挥抗 hRSV的作用，具有毒副作用少、药源丰富、

价格低廉以及多成分、多靶点相互协同的特点，应用前

景广泛[9]。为了解抗hRSV感染中药的研究进展，笔者以

“中药”“人呼吸道合胞病毒”“有效成分”“复方”“Chi-

nese medicine”“Human respiratory syncytial virus”“Ac-

tive ingredient”“Compound”等为中英文关键词，在中国

知网、万方数据、维普网、PubMed、Medline 等数据库中

组合查询 2002年 8月－2020年 2月发表的相关文献。

结果，共检索到相关文献 146篇，其中有效文献 56篇。

现对近年来抗hRSV中药（包括中药有效成分、单味中药

和中药复方）的研究进展作一综述，以期为抗hRSV的新

药研发和hRSV感染治疗策略的制定提供参考。

1 中药有效成分

中药成分体系复杂，不同成分往往可通过不同途径

发挥抗病毒作用。目前常用的抗病毒中药有效成分包

括生物碱类、黄酮类、苷类、挥发油类、有机酸类、氨基酸

类、酚酸类、鞣质类、蛋白质类、多糖类等。例如，传统中

药黄芩在抗呼吸道感染方面作用显著，其作用已在临床

试验中得到证实[10]，其中该药的主要有效成分黄酮类物

质——黄芩苷和黄芩素具有抗菌、抗病毒、抗炎和抑制

肿瘤的作用 [11-12]。有研究报道，与 hRSV 模型组小鼠相

比，黄芩苷低、中、高剂量治疗组均能不同程度地降低小

鼠肺组织中的病毒滴度，其中高剂量治疗组小鼠的病毒

滴度减少可达50％，该化合物不仅能有效改善hRSV感

染造成的肺损伤，还可抑制hRSV感染诱发的炎症反应，

降低肺组织氧化损伤，减少肺组织中炎症细胞的浸润，

缓解病毒感染病症状，提示黄芩苷具有明显的抗 hRSV

活性[13]。张丽[14]通过对木芙蓉叶中抗hRSV活性部位进

行逐步分离纯化和理化鉴定，结合药理实验，发现其黄

酮类成分可抑制由 hRSV引起的小鼠上呼吸道感染，并

且这种作用在一定剂量范围内随剂量的增加而增强；崔

真真等[15]进行的体外研究表明，木芙蓉叶提取物能有效

抑制hRSV引起的细胞病变，具有显著的抗病毒作用，且

这种作用发生在病毒进入细胞后。张宏坡[16]通过对金

莲花中黄酮类有效成分荭草苷进行分离鉴定并采用体

外细胞培养试验证实，该化合物可抑制hRSV、甲3型流

感病毒、柯萨奇病毒等呼吸道病毒的生长，其作用机制

主要是荭草苷可通过吸附于细胞表面或进入细胞内以

防止病毒吸附和进入，从而发挥保护细胞的作用。Liu Z

等[17]研究发现，从大黄中提取分离的有效成分大黄素可

有效抑制 hRSV活性，其半数抑制浓度（IC50）为 13.06～

14.27 μmol/L，选择性指数为5.38～6.41。张加泽等[18]将

地龙粗提物进行分离纯化后，对其不同极性部位的体外

抗 hRSV活性进行了初步评价，发现地龙的醇溶性成分

对 hRSV具有明显的抑制作用。有研究表明，大蒜多糖

可显著抑制hRSV病毒L、P基因表达，并显著下调hRSV

感染诱导的白细胞介素6（IL-6）和 IL-8表达[19]。此外，还

有研究表明，金银花和甘草也具有抗hRSV作用，且其有

效成分绿原酸与甘草酸联合应用具有协同作用[20-22]。

2 单味中药

中药在病毒性疾病治疗中应用广泛且疗效肯定，近

年来受到学者的极大关注，抗病毒中药研究也逐渐成为

学术界的研究热点[23]。据不完全统计，通过基础研究证

实具有较好抗病毒活性的中药目前约有 300多种，其中

100多种为常用中药[24-25]；同时大量研究结果显示，中药

在抗 hRSV感染中具有明显的作用和优势。例如，刘小

雪[26]研究发现，桑白皮可用于防治 hRSV所致的小鼠肺

炎，其减轻炎症反应的作用机制可能是其不同有效成分

可通过调控hRSV磷脂酰肌醇3-激酶/蛋白激酶B（PI3K/

Akt）信号通路与下调血清γ干扰素（IFN-γ）、IL-4的表达

而发挥抗 hRSV作用。谢彤等[27]采用高效液相色谱-线

性离子阱 - 静电场轨道杂交质谱（HPLC-LTQ-Orbi-

trap-MS）这一脂质代谢组学技术，表征空白组、hRSV肺

炎组、虎杖组等3组小鼠血浆中脂质代谢轮廓的变化，结

果显示受调控的脂质分子主要为磷脂酰胆碱、三酰甘油

和磷酸化神经酰胺；代谢通路分析结果显示，虎杖提取

物可通过调节磷脂代谢以发挥抗hRSV肺炎作用。张李

唯等[28]发现，在 hRSV感染Hep-2细胞的过程中，板蓝根

具有预防和早期抑制病毒复制的效应，其机制可能是其

提取物可抑制hRSV的穿入、脱壳和生物合成，或活化特

定细胞产生某些抗病毒活性介质以抑制病毒复制，但该

提取物并未显示出直接杀伤hRSV的作用。黄筱钧[29-30]

采用细胞病变效应法（CPE）和噻唑蓝比色法（MTT）测

定了甘草和夏枯草对hRSV的半数中毒浓度（TC50）、IC50

和抗病毒指数（TI），结果显示甘草的TC50为3.21 mg/mL、

IC50为 0.273 mg/mL、TI 为 11.76，夏枯草的 TC50为 3.39

mg/mL、IC50为 0.379 mg/mL、TI 为 8.94；该研究还指出，

甘草和夏枯草对 hRSV均有明显的体外抑制作用，既能

通过抑制 hRSV 的吸附和生物合成而抑制 hRSV 的增

殖，又能通过直接杀伤 hRSV 而阻断 hRSV 的感染。另

有一些体外细胞试验证实，黄芩和金银花均有一定的体

外抗hRSV活性，且主要是通过直接灭活、阻止病毒吸附

和抑制生物合成等方式并发挥抗hRSV的作用[20，31]。

3 中药复方

经配伍而成的中药复方是中医治疗疾病的精髓所

在，中药复方不仅从宏观上充分体现了中医的“辨证论

治”，而且也从微观层面体现了中医的“整体观念”。中

药复方可根据不同病情及时调整药物组方，“以变应变、

以变防变”，以达到个体化治疗并延缓病原菌产生耐药
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性的目的。中药复方在病毒性疾病的防治方面优势明

显，现已成为治疗病毒性疾病的重要手段，并且相关研

究热度多年不减[32-33]。

3.1 中药汤剂

由金银花、连翘、桔梗、薄荷、竹叶、甘草、芦根、荆芥

穗等组成的银翘散是中医“辛凉解表”的代表方，相关研

究表明银翘散中各组分均可抑制hRSV感染[34]。相关研

究发现，与感染hRSV的模型组小鼠相比，低、中、高剂量

银翘散均可改善hRSV感染小鼠鼻黏膜和肺组织炎症细

胞浸润情况，降低相关炎症细胞因子的表达量，从而缓

解 hRSV感染所致的呼吸道炎症反应，其作用机制可能

与抑制核苷酸结合寡聚化结构域样受体3（NALP3）炎性

体的激活以及降低炎症因子 IL-1β、IL-6和肿瘤坏死因

子α（TNF-α）的分泌相关[34-35]。武先奎[36]开展的一项基于

hRSV肺炎模型小鼠的研究发现，由西洋参、黄芩、连翘、

漏芦、赤芍、瓜萎、败酱草和生薏苡仁组成的扶正解毒化

瘀方可通过下调Fas、P53、Caspase-12等基因的表达，调

控 PI3K/Akt 通路相关蛋白 Akt、糖原合成酶激酶 3β

（GSK-3β）及核因子κB（NF-κB）的表达，并减少炎症细胞

因子 IL-1β、IL-8的分泌，以达到抗 hRSV 感染的目的。

有研究通过观察定喘汤对 hRSV感染大鼠的影响发现，

与模型组比较，定喘汤可有效降低 hRSV感染大鼠肺组

织中的病毒载量，对外周血免疫抑制细胞具有良好的调

节作用，且存在一定的时间-效应关系，其抗 hRSV感染

的机制可能与下调胸腺基质淋巴细胞生成素（TSLP）及

特异性转录因子GATA3 mRNA的表达，抑制2型辅助性

T 细胞（Th2）下游因子 IL-4、IL-10、IL-13 的分泌有

关[37-39]。周雅萍等[40]通过使用清气解毒方含药血清干预

hRSV感染人喉癌上皮Hep-2细胞发现，与模型组比较，

清气解毒方可明显抑制hRSV，但抑制率较利巴韦林低；

利巴韦林和清气解毒方给药组的G1期细胞比例均明显

降低，S期和G2期细胞比例明显升高，凋亡率亦明显降

低（P＜0.05），提示该方可通过调节细胞周期而发挥抗

hRSV作用。在中医理论和临床实践基础上拟定的外感

清热解毒方主要由黄芩、芦根、桔梗、炙款冬花、苍术等

药材组成，可有效治疗外感发热。体外细胞试验发现，

A549细胞感染 hRSV后出现膨胀、变形且大量坏死，而

0.01 mg/mL 以上浓度的外感清热解毒方可显著抑制

hRSV感染，镜检示A549细胞排列密集，与正常形态基

本一致[41]。

3.2 中成药

因在长期防治病毒性疾病中显示出较好的临床效

果，且携带、服用方便，中成药已成为临床上常用的剂型

之一。根据国医大师晁恩祥“风咳”理论，由麻黄、紫苏

叶、地龙、蜜枇杷叶、蝉蜕、五味子、前胡、炒紫苏子等组

方而成的苏黄止咳胶囊不仅能拮抗 hRSV感染，还有止

咳、化痰、平喘等作用[42]。

由经方麻杏石甘汤合葶苈大枣泻肺汤化裁而来的

清肺口服液，可用于治疗hRSV感染引起的病毒性肺炎，

Ⅰ、Ⅱ期临床观察研究结果显示，与服用利巴韦林的对

照组相比，清肺口服液试验组患者的疗效更优，且试验

组患者在体温恢复正常时间、气喘消失例数和消失时

间、肺部啰音消失例数等方面的效果更好（P＜0.05）[43]。

其作用机制经笔者所在课题组的研究发现，清肺口服液

可改善 hRSV 感染小鼠体内调节性 T 细胞（Treg）/Th17

之间的免疫失衡状态，增加信号转导及转录激活蛋白 5

（STAT5）的表达水平，上调抗炎细胞因子 IL-10、IL-2含

量，下调促炎细胞因子 IL-17含量，从而发挥治疗 hRSV

感染的作用[44-47]；也有研究报道，清肺口服液抑制 hRSV

病毒复制并减轻hRSV感染所致气道炎症损伤的作用可

能是通过下调胞外信号调节激酶1/2（ERK1/2）的磷酸化

水平，降低气道相关炎症因子 IL-6、IL-8的表达实现

的[48]。

连花清瘟颗粒由连翘、金银花、板蓝根、炙麻黄、贯

众等药材组成，临床常将其用于预防和治疗呼吸道病毒

感染所致的相关疾病，其机制研究结果显示，高剂量连

花清瘟颗粒可显著降低 hRSV 感染小鼠肺内的病毒滴

度，降低炎症细胞因子 IL-6、IL-1β mRNA 的表达量，缓

解 hRSV所致肺组织病理性炎症改变，对小鼠具有一定

的改善作用[49]。

汪受传根据多年临床经验拟定的金欣口服液由麻

黄、杏仁、桑白皮、石膏、虎杖、拳参、前胡、葶苈子、丹参

等药材组成，具有宣肺开闭、清热解毒、化痰止咳的作

用，是针对小儿病毒性肺炎痰热闭肺证的良药。动物实

验表明，金欣口服液可通过调控 Janus激酶（JAK）/STAT

信号通路，上调hRSV感染大鼠体内Ⅰ型 IFN的表达，抑

制细胞信号传导抑制因子 1/3（SOCS1/3）的表达来发挥

抗病毒的作用[50]。基于气质联用技术的体外Hep-2细胞

试验显示，金欣口服液组与 hRSV模型组间的主要差异

代谢产物有谷氨酰胺、γ-氨基丁酸、甘氨酸、柠檬酸、乳酸

等，由此认为金欣口服液体外治疗 hRSV感染的机制可

能与调节hRSV感染后引起的相关代谢紊乱有关[51]。

还有研究表明，柴葛口服液[52]和金振口服液[53]可分

别通过免疫调节、减少气道炎症反应或减少神经源性介

质等途径来减轻hRSV感染模型动物的症状。

4 结语

目前，大多数抗病毒中药以清热药、解表药为主，在

防治流行性感冒、上呼吸道感染、毛细支气管炎、病毒性

肺炎、病毒性心肌炎、疱疹性疾病等方面独具优势 [48]。

中药抗 hRSV 的作用机制主要包括在体内外直接抑制

··1278



中国药房 2020年第31卷第10期 China Pharmacy 2020 Vol. 31 No. 10

hRSV活性、降低病毒滴度、减轻炎症反应；或通过抑制

hRSV相关基因的表达、调控相关信号通路及炎症细胞

因子或关键蛋白的表达，影响hRSV的生物学过程；或通

过代谢途径调节 hRSV感染后导致的代谢紊乱；或通过

免疫调节作用，减轻气道炎症，减少神经源性介质等。

但值得注意的是，中药及其复方成分的复杂性以及有效

成分对潜在作用靶点研究的局限性都极大地制约了中

医药的现代化和国际化进程。例如，上文提到的中药有

效成分抗hRSV作用研究也仅是对某味中药中已经明确

的有效成分进行探索研究，而未明确的成分是否有效、

其效应机制又如何等均未曾深入探讨。中药及其复方

的研究则更为复杂，其有效物质基础及作用机制也是中

医药研究的棘手之处。而目前中药及其复方抗hRSV感

染的研究也仅局限在某些炎症细胞因子、蛋白质及单一

信号通路上，其研究思路可能与中医药治病理念相违

背，忽视了中医药整体、系统、复杂、多角度的思想内涵。

如何明确中药及其复方作用的药效物质基础，厘清

其潜在靶标，进而阐明中药及其复方的作用机制是当今

学术研究领域的重中之重。可喜的是，随着现代科学技

术的发展，基于系统生物中的蛋白质组学[54]和化学物质

组学[55]等组学技术为中医药研究提供了全新理念和手

段；加之近年来兴起的系统（网络）药理学[56]因其整体系

统性思想与中医药治疗理念相契合，为中药及其复方的

物质基础研究、效应机制阐释带来了新的契机，这些都

将为中医药的进一步研究发挥积极的推动作用。
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