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氨溴索治疗 2019 新型冠状病毒肺炎展望 

李敏,王进 

航天中心医院,临床药理室,北京 100000 

摘要：2019年 12月，新型冠状病毒肺炎（COVID-2019）在湖北武汉爆发，2个月内迅速传

遍全国，致死率约达 2.1%。导致此次疫情的新型冠状病毒，被命名为 SARS-COV-2。SARS-COV-2

与 SARS-COV 同源性达到 85%以上，均可通过 S 蛋白与宿主细胞表面的 ACE2 蛋白相互作

用，感染宿主的上皮细胞。对 COVID-2019 患者病例特点的分析及对首例死亡患者的病理

解剖表明，急性呼吸窘迫综合征在 COVID-2019 患者病程中起重要作用。而氨溴索作为呼吸

系统常用药，除祛痰作用外，其在治疗急性呼吸窘迫综合征、肺部纤维化等病理过程中均有

良好的临床效果，且最近氨溴索也被发现其可作为 ACE2 结合剂，有望在 COVID-2019防治

过程中发挥独特的药效。 

关键字：新型冠状病毒；2019 新型冠状病毒肺炎；血管紧张素转化酶 2；急性呼吸窘迫综

合征；氨溴索 

Prospect of ambroxol in the treatment of COVID-2019 

LI Min,WANG Jin 

Aerospace Center Hosipital, Clinical pharmacology, Beijing 100000 

Abstract: In December,2019, an outbreak of respiratory disease named as COVID-19,caused by 

SARS-COV-2,emgerged in Wuhan, China. Unfortunately, it reached mulitiple continents in past 

two months, With a very high transmission rate and a mortality rate for about 2.1%.The homology 

of SARS-COV-2 and SARS-COV reached more than 85%, and both of them would infect the 

epithelial cells of host by interacting with ACE2 protein molecule on the surface of host cells .The 
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Analysis of the characteristics of patients with COVID-19 infection and the pathologic anatomy of 

the first case of death suggest that acute respiratory distress syndrome plays an important role in 

the course of disease in patients with COVID-19 infection. Ambroxol, as a common expectorant 

drug for respiratory system, also has a good clinical effect in the treatment of acute respiratory 

distress syndrome and pulmonary fibrosis. Ambroxol has also been recently found to be an ACE2 

binding agent, which is expected to play a unique role in the prevention and treatment of 

COVID-19. 

Key words:SARS-COV-2；COVID-2019；ACE2；ARDS；Ambroxol 

前言：2019 年 12 月以来，一种未知的传染性极高的新型冠状病毒肆虐全国，2

个月来，疫情不断蔓延，经历了武汉市局部爆发、社区间传播、全国大范围传播三

个阶段，极度威胁着人类健康。截至 2020 年 2 月 19 日 15 时，国内已累计报告确诊病例

74281 例，累计死亡病例 2009 例。2020 年 2 月 11 日该病毒正式被世界卫生组织命名为

SARS-COV-2，其所致疾病命名为 COVID-2019。SARS-COV-2 传播速度如此之快，对症下药属

当务之急。经医务人员及科研人员在临床一线不断探索、总结，多种抗 SARS-COV-2 药物及

治疗 COVID-2019 药物逐渐用于临床或已进入临床试验阶段。氨溴素，又名沐舒坦，其化学

成份为盐酸溴环己胺醇，系粘液溶解剂，作为呼吸系统祛痰常用药，已广泛用于临床，它可

促进呼吸道内部黏稠分泌物的排除及减少黏液的滞留，显著促进排痰，改善呼吸状况。而氨

溴素除祛痰外的其他重要药理作用，也逐渐在临床工作及体外试验中不断被研究及证实。近

期，作为临床用药已久，安全性较高的药物，氨溴素也被推荐为治疗 COVID-2019 用药之一。

本文拟对氨溴素治疗 COVID-2019 可能的药理机制进行总结并展望，望为临床医生使用氨溴

素治疗 COVID-2019 提供更多依据。 

1、氨溴素在急性呼吸窘迫综合征（acute respiratory distress syndrome,ARDS）

中的应用 

ARDS是在严重感染、休克、创伤及烧伤等非心源性疾病过程中，肺毛细血管内皮细胞和

肺泡上皮细胞损伤造成弥漫性肺间质及肺泡水肿，导致的急性低氧性呼吸功能不全或衰竭。

导致ARDS发生的原因很多，包括细菌性、病毒性感染、脂质栓塞、肺挫伤、肺内吸入损伤与

再灌注损伤等。Huang等人
[1]
通过对2020年1月2日首批确诊感染SARS-COV-2的41例患者进行

分析，总结了新型冠状病毒感染肺炎患者的临床特征，发现有12例患者病程中出现急性呼吸

窘迫综合征。王福生等人
[2]
近期公布了一名死于COVID-2019患者的病理特征，结果示双侧弥

漫性肺泡损伤，伴随细胞纤维黏液样渗出物。双肺显示出明显的肺细胞脱落、肺水肿和肺透



明膜形成，表明患者患有ARDS。上述结果均说明，ARDS可能在SARS-COV-2感染患者的疾病进

展乃至死亡中起重要作用。 

而不管病因如何，ARDS所致肺损伤均与肺泡表面活性物质（PS）不足，从而导致肺泡塌

陷，肺顺应性下降，肺内大量分流产生而引起的低氧血症相关。研究显示，在早期ARDS患者

气道内滴入PS，可以改善气体交换，降低整体病死率
[3]
。而研究发现，氨溴素可促进PS的合

成，尤其大剂量氨溴素可刺激呼吸道II型肺泡上皮细胞合成和分泌PS，防止肺部炎症损伤、

维持肺泡结构
[4]
。李娜惠等人

[5]
以86例ARDS患者作为研究对象，研究对象，将其分为实验组

和对照组，分别使用120mg/d和450mg/d盐酸氨溴素静脉滴注，连续治疗5天，2组患者PaO2、

PaO2/FiO2、Cst均较治疗前明显升高，且试验组明显高于对照组。故静脉应用氨溴索尤其大

剂量氨溴素防治ARDS有肯定的疗效，且安全性较高。 

有研究示，SARS-COV-2与2003年造成全球感染的SARS-COV同源性达到85%以上
[6]
，而Li

等人
[7]
2003年鉴定 ACE2受体为 SARS-COV的功能性受体，故研究者根据上述研究结

果，通过生物学分析，发现SARS-COV-2的刺突S蛋白与SARS-COV的S蛋白结构相似，也

可通过S蛋白与宿主细胞表面的ACE2蛋白分子相互作用，从而感染宿主的上皮细胞。

近期同济大学左为团队
[8]

针对上述研究结果进一步试验，结果示，大约0.64%的人类肺细胞

会表达ACE2，而这些细胞中的83%是II型肺泡上皮细胞，表达ACE2的II型肺泡大约占所有II

型肺泡上皮细胞的1.4%。而对比不表达ACE2的II型肺泡上皮细胞，表达ACE2的II型肺泡上皮

细胞里面，有几十个基因的表达水平显著升高，他们涉及到病毒的复制、装配和生命周期的

调节等。故II型肺泡很可能正是SARS-COV-2感染的靶细胞。而氨溴素刺激呼吸道II型肺泡上

皮细胞合成和分泌PS的作用，可能对SARS-COV-2所致ARDS起重要防治作用。且研究显示，当

机体出现ARDS时，肺泡巨噬细胞、粒细胞、单核细胞被激活，肺内源性氧化剂的产生增加，

由此产生大量的氧自由基，而氨溴索则可以通过抑制超氧化物阴离子、过氧化氢的生成，来

减轻氧化应激损伤。 

2、氨溴素的抗纤维化作用： 

肺部纤维化是由多种病因引起的肺部破坏性疾病，其过程包括肺组织的炎性损伤，同时

组织结构破坏，实质细胞增殖过量形成较多胶原沉淀，以及随后伴有肺间质细胞积聚的组织

修复过程，部分患者发展为肺纤维化或肺动脉高压。因现大多数COVID-2019患者处于疾病早

期，针对COVID-2019患者肺纤维化的研究报道暂时较少，但根据以往研究，被同为冠状病毒

的SARS-COV感染后，处于康复期的病人中，约有10％存在较严重的肺间质纤维化，严重影响

患者的生活质量。王德文等人
[9]
系统观察了6例严重SARS-COV感染不同时间死亡的患者肺部

病理变化，发现其于4-6周即发生纤维增生和早期纤维化。而研究显示，氨溴素可以抑制细

胞因子及花生四烯酸产物的生成，减轻中性粒细胞和巨噬细胞的释放和聚集，起到抗炎作用



[10]
，从而减缓肺部纤维化进程。戴伟等人

[11]
使用不同剂量氨溴索指教ARDS肺纤维化大鼠的

体外实验证实，不同剂量盐酸氨溴索治疗后肺泡水肿明显减少，间隔变小、胶原沉淀减少，

表明盐酸氨溴索能够降低肺部炎症，对肺纤维化具有一定的改善作用，且与药物剂量呈现依

赖性。田卓民等人
[12]

报道了一例使用大剂量沐舒坦治疗康复期SARS-COV患者肺间质纤维化病

变的病例，其在只使用沐舒坦43天后，影像学显示FVC由治疗前的63.6%上升至73.7%，氧合

指数恢复正常，表明患者限制性通气功能障碍明显改善。 

3、氨溴素作为 ACE2受体结合剂的应用前景： 

ACE2 与血管紧张素转换酶（ACE）同属于庞大的肾素-血管紧张素-醛固酮系统（RAAS）

家族，ACE 在心血管系统中的功能很早就得到重视，但研究者在 2000 年才通过基因组研究

首次发现其同源蛋白 ACE2
[13]

,且因 ACE在心血管系统的重要作用及 ACEI及 ARB药物在降压、

肾脏保护作用的广泛使用，大多人关注的是同样是 ACE2 在心血管系统的作用。但自 2003

年 ACE2 被鉴定为 SARS-COV 的功能性受体后，ACE2 受体与肺损伤关系，才引起国内

外研究者的重视。 

研究发现，ACE与 ACE2 虽然生化结构有很多相同，但像其在心血管系统中相互制衡的

关系一样，其在致肺损伤机制方面，同样截然不同。 ACE可以将 AngI转化为 AngII，AngII

结合 AT1 后，可诱导支气管平滑肌收缩，增加肺血管通透性、促进肺成纤维细胞增殖、诱导

肺部上皮细胞凋亡，在急性肺损伤发生时发挥重要作用
[14]

。而 ACE2 可以将 AngII 转化为

Ang1-7，而 Ang1-7 可以舒张血管、抗炎、抗增生、抗纤维化和抗肺泡上皮细胞凋亡等。而

Kuba 等
[15]

研究发现，野生型小鼠感染 SAES-COV 后会导致其肺组织的 ACE2 表达下调，故

SARS-COV 结合 ACE2 受体后造成肺损伤甚至肺功能衰竭的原因，可能为 SARS-COV 进入人体

与 ACE2 结合后，蛋白质降解、ACE2 的数量减少，导致 AngII 水平升高，过度激活肺内 AT1

受体，最终肺部毛细血管通透性增加导致肺水肿，并加重炎症反应所致。 

因 SARS-COV-2 与 SARS-COV 同源性较高，故 SARS-COV 的研究成果，为我们研究

SARS-COV-2提供了思路，同前所述，研究者发现 SARS-COV-2 的刺突 S 蛋白与 SARS-COV的

S 蛋白结构相似，同样可通过与人体 ACE2 受体结合而进入人体，这为我们了解病毒的

致病机制和研究靶向用药具重要指导意义。近期美国 McLellan 团队
[16]

通过冷冻电镜解

析了 SARS-COV-2 侵染细胞的关键组分刺突糖蛋白（S 蛋白）的 3.5Å 分辨率的结构，表明

SARS-COV-2的 S蛋白结合宿主细胞上的 ACE2受体的亲和力比与 SARS-COV的 S蛋白高 10-20

倍。而 Harmer 等
[17]

运用 Real-time PCR 定量 72 种人体组织 ACE2 的表达水平，结果显示 ACE2

主要表达于肾脏、心血管、胃肠道系统，在肺脏、中枢神经系统及淋巴组织中表达相对较低。

故除肺部损伤之外，SARS-COV-2 相对 SARS-COV，表现出对人体肾脏及心脏更大的危害。Zhen 

Li 等人
[18]

分析了来自武汉、黄石河重庆多家医院的 59 名 SARS-COV-2 肺炎病例数据，其中



重症 28 例，通过调查他们在 2020 年 1 月 21 日到 2 月 7 日之间的肾功能状况，发现 63%患

者出现蛋白尿，27%患者尿素氮水平升高，19％患者血浆肌酐水平升高，100%患者肾脏 CT

影像学检测异常。研究者认为，这可能与 ACE2在肾脏的高表达有关。而 SARS-COV-2 肺炎患

者心脏受病毒的攻击也较 2003 年 SARS-COV 感染更为严重，患者心肌的肌酐蛋白异常增高，

Huang 等人
[1]
通过对 2020 年 1 月 2 日首批确诊的 41 例患者研究发现，有 12%的患者出现急

性心脏损伤。 

故针对 ACE2 受体，来研发和选取抗 SARS-COV-2 的药物对疾病的预防和治疗十分重

要，包括通过抑制 AT1 受体，减少 AngII 对肺部损伤，或针对病毒 S 蛋白与人 ACE2 特异性

结合的特点，选择 S 蛋白抗体或 ACE2 结合剂来降低二者率等。近期，北京大学基础医学院

王月丹、初明团队通过计算机辅助药物高通量筛选，发现多种潜在的 ACE2 受体结合剂，其

中包括氨溴索，因其毒副作用较低，在临床使用已久，临床医生对其使用经验较丰

富，故率先被推荐。 

4、结语及展望 

     氨溴素作为一种已在临床应用许久的药物，安全性较高，其不仅具有化痰、排痰作用，

大剂量使用还可刺激呼吸道II型肺泡上皮细胞的合成和肺表面活性物质的分泌，还具有抗氧

化、抗炎作用，且其可预防和治疗肺纤维化。尤其近期有学者发现，氨溴索可以作为

SARS-COV-2感染宿主途径之一的ACE2受体结合剂，对SARS-COV-2的预防或减轻其造成急性肺

损伤甚至ARDS，甚至减缓肾脏及心脏损伤，提供了值得重视的治疗思路。但现阶段，我们

对SARS-COV-2的认识仍有很大不足，而ACE2与SARS-COV-2感染的关系，也尚存很多需要研

究和探索问题，比如为什么ACE2在肺脏表达较低，但肺部为作为被主要攻击的靶器官等等。

故SARS-COV-2感染机制、有效治疗手段仍需广大科研工作者和临床医师的不断探索，知识的

不断更新，以更好的作出指导决策，早日打赢这场战役。 
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