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重症新冠肺炎患者诊疗的研究进展
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摘� 要：新型冠状病毒传播性强，总体死亡率偏低，但重症患者死亡率较高，与轻症患者对比，其病情进展迅

速，影像表现典型，多项实验室指标异常更为显著，部分患者需重症监护室治疗、机械通气，早期诊断、密切关注病

情变化和综合治疗非常重要。
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一、前言

����年��月，我国新型冠状病毒肺炎（QRYHO�FRURQ�YLU�V�SQH�PRQL�，COVID-19）病例首例确诊，疫情先后在我

国武汉市、意大利、伊朗爆发，国内防控初见成效，但境外疫情形势严峻，截至北京时间����年�月��日��时期间，

接连�日，境外单日新增患者����例，国外确诊�����例，其中有����例已经死亡。经研究，COVID-19重症患者的致

死率，不低于��％，死亡风险在老年患者（�����岁）伴合并症的患者中升高>��，本文拟综述重症患者的诊疗特点，旨

在降低死亡率。

二、新型冠状病毒肺炎患者的流行病学特点

COVID-19的传染源是确诊患者和无症状感染者，传播途径主要包括呼吸道飞沫和密切接触传播，气溶胶、粪便

等途径的传播仍有待研究确认。人群普遍易感，平均潜伏期�a�天>����，老年人、既往患有基础疾病的患者感染后往往

病情较严重，儿童及婴幼儿也有发病报道>��。

三、重症新型冠状病毒肺炎的临床特点

（一）COVID-19表征
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咳嗽、发烧，有些患者可能合并头疼、呼吸障碍、乏力或是腹泻等>����。感染�天后，危重症还将可能合并呼吸障

碍、低氧血症。严重时，病情逐渐恶化，患者还会同时出现急性呼吸窘迫综合征甚至是凝血功能障碍。在一些年纪

大，身体原本就有慢性基础疾病的群体中，更容易出现死亡>��。相比普通型或是轻型，重型患者的死亡率明显高出很

多；诊断越晚（从发病到确诊����天），则患者的死亡率也将更高>��。

（二）重症

包括重型和危重型患者，《新型冠状病毒肺炎诊疗方案》对于重型、危重型也有详细的表述。

���重型患者

即满足下列条件中的任意一条：

（�）气促，55�≥���次�PLQ。

（�）静息条件下，血氧饱和度�≤���％。

（�）动脉血氧分压（3�2�）�吸氧浓度（)L2�）�≤�����PP�J，且肺部�7：��a��K，病灶发展的非常快，且程

度�����％。

���危重型者

需符合如下标准：

（�）呼吸衰竭。

（�）已休克。

（�）器官功能衰竭，接受,�8监护>��。

从重型及危重型COVID-19患者的定义上就能提示其多种临床表现。如果COVID-19患者身上没有合并其他疾

病，其粗病死率大概���％；同时伴有基础疾病者，其粗病死率相对要高很多：若同时出现心血管疾病，则粗病死率

约为����％，同时伴有糖尿病、慢性呼吸系统疾病、高徐亚以及癌症的患者，其粗死亡率分别是���％、���％、���和

���％。另外，��％比例的危重症患者最终会死亡>���。

国内的研究中报道关于重型患者的比例分布于����％a����％>�������。袁婧等>��报道的（危）重症组中有����％出

现呼吸困难，从起病到出现呼吸困难时间平均为（���“���）天。老年人血清抗体浓度降低，对疾病的免疫抗体反

应比年轻人差，免疫力低下、免疫退化使得老年COVID-19患者感染后病情较重，疾病进展相对年轻人较快，容易

发展为重型或危重型患者，占重型肺炎患者的比例较高，导致病死率的增加>���。����％a����％COVID-19患者合并

心血管疾病，其危重占比与死亡率显著地提升>����������，COVID-19患者合并心血管疾病的死亡的主要是呼吸衰竭所

致，其次才是心肌梗死，这类心肌梗死有可能因严重的呼吸衰竭所诱发。COVID-19推测会损伤人体的心肌细胞，

Xu等>���最近的尸检结果发现，COVID-19患者体内的心肌结构比较完整，细胞间质可见单核细胞炎性浸润，程度偏

低。但呼吸衰竭引起的乳酸堆积和缺氧使得冠状动脉舒缩功能异常，休克后期心肌灌注不足和血液高凝状态进一步

加速了心肌梗死的发生。

四、重症新型冠状肺炎作用机制

肺部表现：�����Q�R9感染者，可观察到弥漫性肺泡损伤，并显示出肺透明膜，与ARDS症状相符>���，与严重急

性呼吸综合征（VHYHUH��F�WH� UHVSLU�WRU��V�QGURPH，6�56）以及中东呼吸综合征感染者接近。6�56��R9小鼠模型，

6�56��R96蛋白能可以完全地结合于血管紧张素转化酶�（�QJLRWHQVLQ�FRQYHUWLQJ�HQ]�PH�，��(�），下调水平，增加

血管紧张素Ⅱ（�QJLRWHQVLQⅡ，�QJⅡ），使肺血管上皮的通透性增加，进一步诱导急性肺损伤>���。�KR�等>���研究发现

��(�也是COVID-19的细胞受体。刘映霞等>���报道，COVID-19感染还会扰乱肾素�血管紧张素系统（5HQLQ��QJLRWHQVLQ�

V�VWHP��5�6），上调血液�QJⅡ水平，和肺损伤呈直接关联。血管紧张素转换酶抑制剂（�QJLRWHQVLQ�FRQYHUWLQJ�HQ]�PH�

LQKLELWRU，��(,），有助于抑制冠状病毒感染诱发的细胞因子释放，减轻炎症反应。

除肺组织受损外，冠状病毒引发的细胞因子风暴会进一步加重炎症反应。COVID-19危重病人身上，还会出现细

胞因子风暴（炎症风暴）>�����，肺内活化、集聚的细胞因子能够和免疫细胞结合，损伤内皮、肺泡上皮细胞，出现大

量渗出液阻塞气道引起肺功能急剧恶化，导致ARDS和呼吸�循环衰竭，部分病例出现无法控制的全身性炎症反应、弥

散性血管内凝血和多器官功能衰竭，这是导致COVID-19重症病人死亡的重要因素>������。在调节体内盐、血压以及体液

平衡中，5�6极其重要>���，而��(�是系统的负反馈调节剂，降低血管紧张素Ⅱ的水平>���。��(�过表达还将与外界肺
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部相接触，这也是COVID-19受侵对象。一旦免疫细胞已经激活，会分泌出频繁的炎症因子。借助正反馈机制，形成

一种炎症风暴。与严重急性呼吸综合征相比，新冠肺炎多数不是死于呼吸衰竭，而是多器官功能障碍综合征>���。这可

能是由于��(�在心肌细胞、肾近曲小管上皮细胞和膀胱上皮细胞，以及食道、回肠都有高表达>������，COVID-19并不

是只会感染人体的呼吸系统，也可能会影响循环、泌尿、消化系统，危重症患者会出现等多脏器损害，甚至引起功能

衰竭。

五、重症新型冠状病毒肺炎影像学特点和实验室检查

胸部�7是以肺部磨玻璃影和实变影为主要特征，早期症状：肺中外带肺野以及胸膜下可见明显的磨玻璃密度影，

形状类似斑片，中下肺叶更为显著；进展期可观察到双肺受累，片状磨玻璃影或是实变影，有些还会出现网格样变

化，类似“铺路石”>������。而重症组基本均可见双肺病灶>��，病情严重还将看到“白肺”，双侧胸膜有一定的增厚。

不过，胸腔积液以及纵隔淋巴结肿大并不多见。

由于COVID-19消耗大量CD4+和CD8+T淋巴细胞>���，入院时，淋巴细胞数量在减少，而白细胞计数部分正常。有些

病人，其��反应蛋白（��5H�FWLYH�3URWHLQ，�53）会上涨，但是肌酸激酶和D-二聚体没有太大的增加。与普通型相比，重

症组体温�≥���℃的比例较高（�����％YV������％）；重症组淋巴细胞计数、血沉（HU�WKURF�WH�VHGLPHQW�WLRQ�U�WH，(65）、

�53、降钙素原、血清淀粉样蛋白�、CD4+T淋巴细胞等指标异常明显高于轻症对照组（��������）>�������，提示前者细菌

感染发生率较高，病情较重。重症组白细胞计数升高率明显高于普通FRYLG���组，可能与前一组糖皮质激素使用率高、细

菌感染有关。电解质紊乱中的钙代谢异常是严重感染患者中最常见的，其中低钙血症最为常见。感染越严重，血钙浓度

越低。病毒感染可触发降钙素活性，导致低钙血症>���。发现血白蛋白在新冠状病毒患者中高于���J�/，占��％，�����％的

患者空腹血糖高于����PPRO�/>���，这表明低蛋白血症和高血糖也可能是该病的高危因素。这些患者易感染新的冠状病毒，

感染后很可能发展成重症。

在临床研究的早期，重症患者的诊断主要是通过临床表现和57�3�5检测相结合。针对早期核酸检测的不足，

国内许多公司开发了出血性血清免疫检测试剂盒。研制了一种新型冠状病毒检测试剂盒，可以检测出新型冠状病毒

,J0、,J�抗体。只需要从病人身上采集血液，它操作简单，可以很快得到结果>���。《新型冠状病毒肺炎诊疗方案》还

新增一条诊断标准：病毒特异性,J0、,J抗体阳性、特异性,J�抗体由原来的阴性转为阳性或恢复期比急性期高出�倍

及以上>��。

六、重症新型冠状病毒肺炎的治疗

针对COVID-19患者，最重要的是卧床休息。一些患者需要接受吸氧、机械通气、静脉注射抗生素、奥司他韦和糖皮

质激素治疗。7L�Q等人>��报告，重症患者的平均血氧饱和度（6S2�）为����％，大多数重症患者需要氧气支持>�����。通过

对����例新冠肺炎患者实施回顾分析>��，重症患者有必要进行机械通气。�例患者选择体外膜氧合疗法。����％的危重病

人预后不良，如重症监护、机械通气以及死亡。

新冠危重症患者常存在全身的炎症反应，机体处于代谢过度活跃状态，或将出现营养不良。此时，呼吸肌功能严

重地损伤，同时还将出现呼吸肌无力，还会加重免疫功能障碍，使病情进一步恶化养评估和支持。临床中注意预防营

养不良的发生，可作为新冠危重症病例的科学方案。

此外从恢复期患者获得的血浆和抗体已被建议用于治疗，但血清成分复杂，容易造成免疫排斥反应，提取过程中

的损耗，制作周期长，费用高昂等问题限制了大规模的使用>���。还有各种疫苗策略，如使用灭活病毒、减毒活病毒、

病毒载体等，都被提出用于治疗部分，虽已进行初步人体试验，但冠状病毒作为容易变异的单链51�病毒疫苗很难制

作，开发周期长，足以安全有效地应用还需时间。

在找到特效治疗药物前，中医药通过辨证施治可缓解COVID-19患者的临床症状、缩短病程>������。孙惠敏等>���研究

提示在常规治疗基础上加用连花清咳可以显著改善新冠肺炎患者呼吸系统症状，且�7上肺部病变的好转率也明显高于

对照组。刘明杰等>���对��例核酸转阴困难的COVID-19患者在西药的基础上进一步联用薛氏扶阳逐湿汤化裁治疗后，

����％症状完全消失，余下����％仅表现轻微症状。以上可以提示：中药疗法可以辅助治疗COVID-19，在治疗过程应

注意中西医结合治疗的综合应用。

七、结束语

新型冠状病毒肺炎重型及危重型患者死亡率明显高于轻症患者，早期诊断尤为重要，对老年人同时合并基础疾病
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者的患者提供科学防护，避免被传染。而重症患者，诊断时有多项预测指标，但诊断有效性仍待检验。对COVID-19

患者的治疗无特效治疗方法，密切监测，及时对症处理尤为关键。对于老年人及既往患有基础疾病的患者可早期尝试

应用中西医综合治疗来控制临床症状、缩短病程，防止病情从轻型恶化为重型甚至危重型。
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