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 研究综述

体育锻炼抵御COVID-19 发生、发展的作用与可能分子机制
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摘　要:  2019 冠状病毒病（Coronavirus Disease 2019，COVID-19）于 2019 年 12 月暴发以来仍在全球迅速传播，感染

和死亡人数还在不断增长。由于 COVID-19 的症状广泛、患者人群复杂，故开发特定的临床药物尚需一定的时

间，需要有其他预防或辅助应对 COVID-19 的干预策略。根据体育锻炼抗病毒的分子机制及严重急性呼吸综

合征冠状病毒 2（severe acute respiratory syndrome coronavirus 2，SARS-CoV-2）的致病机理，从体育锻炼提高

细胞免疫功能、增强机体抗氧化防御能力、改善病毒诱发的铁代谢障碍和内皮功能障碍等方面，探析体育锻炼

在抵御 SARS-CoV-2 入侵、延缓病情发展、降低重症发生率、减少患者并发症中的可能作用，为倡导全民参加体

育锻炼积极应对 COVID-19 提供生理学依据。
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2019 年 12 月，新型冠状病毒（novel coronavirus）
肺炎疫情全球暴发。2020 年 2 月 12 日，世界卫生组

织将严重急性呼吸综合征冠状病毒 2（severe  acute
respiratory syndrome coronavirus 2，SARS-CoV-2）引起

的肺炎疾病命名为 2019 冠状病毒病（Coronavirus
Disease 2019，COVID-19）。SARS-CoV-2 主要靶向于

呼吸道上皮细胞、肺泡上皮细胞、肺巨噬细胞和血管

内皮细胞。SARS-CoV-2 进入机体后，病毒表面的刺

突蛋白与呼吸道上皮细胞的血管紧张素转化酶 2
（angiotensin-converting enzyme 2，ACE2）受体结合后，

病毒大量复制并向下呼吸道迁移感染进入肺泡细胞，

从而诱发以呼吸道损伤为主的肺炎症状[1]。COVID-19
患者分为无症状、轻中症、重症 3 类。最常见的临床

症状主要表现为发热、无力、干咳、胸闷、气短等呼吸

系统症状，少数伴有嗅觉丧失、味觉丧失、肌肉酸痛、

心肌损伤、心律失常、腹泻、呕吐以及神经系统并发

症，重症患者还存在严重的凝血功能障碍、血栓形成、

败血症及多种脏器衰竭等症状，并且 60%～90% 住院

患者合并高血压、糖尿病、心血管病等基础疾病[2]。

截至 2022 年 2 月，该病毒累计感染人数已超过

4 亿人，死亡人数超 500 万人，给各国公共卫生和医疗

系统带来了巨大的挑战。目前 COVID-19 疫情仍在全

球流行和传播，其感染和死亡人数还在不断增长。然

而，由于 COVID-19 患者症状不一、人群复杂，故当前

治疗方法仍在探索中，临床药物的开发尚需一定的时

间。在此情况下，本文根据体育锻炼抗病毒的机制及

SARS-CoV-2 的致病机理，探析体育锻炼在抵御病毒

入侵、延缓病情发展、降低重症发生率、减少患者并发

症中的可能作用，为倡导和促进全民参与体育锻炼积

极应对 COVID-19 提供生理学依据。 

1　体育锻炼抵御COVID-19 发生、发展的作用

已有流行病调查对 48 440 名成年 COVID-19 确诊

患者的体育锻炼水平进行了多变量 logistic 回归研

究[3]，发现长期不进行体育锻炼患者的住院率和转入重

症监护室的概率以及死亡率均高于有规律进行体育锻
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炼的患者。相类似地，另一项对 246 名 COVID-19 确

诊患者进行的研究[4] 也发现，住院患者的最大运动能

力显著低于未住院者患者，并指出最大运动能力与因

COVID-19 住院的可能性独立且呈负相关，提示低体

育锻炼水平与 COVID-19 的发生和发展密切相关。此

外，有研究[5] 根据学生的代谢当量分组发现，学生的身

体活动水平（不活动<最低活动水平<高活动水平）与

COVID-19 确诊率及严重程度（在重症监护<住院<轻
度在家）均呈负相关，提示提高学生的身体活动水平不

仅可以降低 COVID-19 确诊的可能性，而且可以增加

确诊学生出现轻症且不需要住院的可能性。另有研

究 [6] 探讨了有氧运动对 COVID-19 患者免疫生物标志

物和呼吸道症状严重程度及症状进展的影响，发现为

期 2 周（每周 3 次，每次 40 min）的中等强度有氧运动

可以显著升高患者体内的白细胞、淋巴细胞、免疫球

蛋白 A 的水平，且降低了以患者为导向的疾病特异性

生活质量评分，证实 2 周中等强度有氧运动可以积极

影响免疫功能，降低 COVID-19 的严重程度。

尽管目前体育锻炼对 COVID-19 症状影响的直接

试验支撑尚少，但在 2009 年暴发 H1N1 流感后，大量

流行病学研究已经证实长期有规律的体育锻炼可以有

效降低呼吸道感染风险，缩短发病时间，减轻症状[7]。

有研究[8] 还指出，上呼吸道感染风险与中高等运动强

度呈负相关，并且研究[9] 发现，在接种疫苗之前进行急

性运动可增强抗体特异性反应。多项研究证实，10 个

月的有氧运动训练可增加老年人接种甲型 H1N1 和

H3N2 流感疫苗的抗体滴度[10]。同样的现象在破伤风

类毒素、白喉、肺炎球菌和脑膜炎球菌等多种疫苗

中也得到体现 [11]。最新研究 [12] 已经证实，在接种

COVID-19 疫苗后进行 1 次 90 min 的中等强度有氧运

动可显著增加成年人体内 COVID-19 的抗体滴度。综

上研究提示，有规律的体育锻炼或身体活动不仅可降

低 COVID-19 的患病风险，而且可减轻 COVID-19 的

症状严重程度以及促进症状的改善，证实体育锻炼可

作为抵御 COVID-19 发生、发展的潜在非药物干预

策略。 

2　体育锻炼抵御COVID-19 发生、发展的可能

分子机制
 

2.1　体育锻炼可能通过提高细胞免疫功能抵御和

对抗 SARS-CoV-2 入侵

细胞免疫功能紊乱是 SARS-CoV-2 致病的重要原

因之一。先天性免疫下调、炎性因子的大量产生是

COVID-19 的驱动特征。产生中和抗体的效应 CD4+T

淋巴细胞和对感染细胞产生直接细胞毒性的 CD8+T

淋巴细胞在体内降低是 COVID-19 的诊断标志 [13]。

SARS-CoV-2 进入上呼吸道，与宿主细胞表面 ACE2

受体结合后，感染宿主细胞，并在细胞中复制，引起病

毒相关性细胞凋亡及血管渗漏。在这一系列过程中，

人体的先天性免疫系统首先发挥作用。病毒宿主细胞

会以模式识别受体（pattern recognition receptor，PRR）

识别病原体相关分子模式（pathogen-associated mole-

cular patterns，PAMP）的方式，对病毒 RNA 以及损伤

相关分子模式（damage-associated  molecular  patterns，

DAMP）进行识别。在正常情况下，冠状病毒的 RNA

复制过程中的中间产物，可被 Toll 样受体（Toll-like

receptors，TLRs）和胞质中的 RNA 传感器 RIG-1 样受

体（RIG-I-like receptor，RLR）等 PRR 识别，随后激活核

因子 -κB（Nuclear  factor-κB，NF-κB）和干扰素调节因

子 3（Interferon regulatory Factor 3，IRF3）下游级联信号

通路，并通过Ⅰ型干扰素（type Ⅰ interferons，IFNs-Ⅰ）

和促炎细胞因子的核转录和表达，创建抵御病毒感染

的第一道防线。 IFNs-I 被激活后，通过分泌辅助型

T1 免疫相关细胞因子和趋化因子吸引单核细胞和

T 淋巴细胞至感染部位清除病毒，以达到控制病毒复

制和诱导适应性免疫应答的目的。然而，研究 [14] 表

明，SARS-CoV-2 存在免疫逃逸机制，导致 IFNs-I 反应

延迟和失调，致使早期感染控制失败，高炎性的中性粒

细胞、单核细胞、巨噬细胞进入肺部，这些细胞产生大

量的白介素-1β（Interleukin 1β，IL-1β）、肿瘤坏死因子-α

（Tumor  necrosis  factor-α，TNF-α）和肿瘤坏死因子 -β

（Tumor necrosis factor-β， TNF-β）等炎性因子，诱发细

胞因子风暴，这些炎性因子可致使肺毛细血管内皮细

胞及肺泡上皮细胞等出现弥漫性损伤，并且最终可能

发展为急性呼吸窘迫综合征（acute respiratory distress

syndrome，ARDS），这是 COVID-19患者病危的重要原

因。因此，增强细胞免疫功能对抵御 SARS-CoV-2 入

侵和延缓病情发展非常关键。

事实上，自 1990 年起大量的运动免疫学研究普遍

证实了运动可以诱导免疫系统产生良好的适应性变

化，但这取决于一定的运动强度和持续时间，其涉及的

相关机制已在其他综述中有所体现[15]。简言之，在有

规律的体育锻炼过程中，炎症反应和应激激素适应性
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减少，而淋巴细胞、自然杀伤细胞、未成熟 B 细胞和单

核细胞的水平适应性增加，从而提高了细胞的免疫监

视水平，减少了全身炎症过程，这对于预防 COVID-19
等呼吸道感染病至关重要。另外，多种研究试验也证

实了有规律的体育锻炼具有抵御病毒性呼吸道感染及

改善肺部疾病的作用[16]。研究[17] 发现，每次中等强度

的运动锻炼均可以提高巨噬细胞抗病原体活性，增加

血液中免疫球蛋白和抗炎细胞因子的循环，从而减轻

病原体对肺组织的负担，降低因炎症因子注入而导致

肺损伤的风险。特别是具有心肺负荷的身体活动可促

进由儿茶酚胺介导的效应 T 淋巴细胞的动员和再分

配，这些效应淋巴细胞能够从血管、脾脏和骨髓等宿主

细胞迁移到上呼吸道、肺组织中，以加强肺部细胞的免

疫监测，起到抵御和对抗病毒的效果[18]。另外，在运动

过程中可刺激循环系统和组织之间的白细胞进行交

换，这也是降低急性呼吸道疾病发生和病毒感染的重

要原因[19]。

除了免疫细胞层面的调节外，有规律的体育锻炼

也可直接通过影响机体炎性因子的产生发挥抗病毒效

应。IFN 是免疫防御的第一道防线，能够抑制病毒进

入细胞并阻断其复制，具有抗 COVID-19 的特性。研

究 [20−21] 发现，长期有规律的运动可显著提高血清中

IFN-α、IFN-β、IFN-γ 的表达，提示体育锻炼可能通过

调节 IFN 通路控制 COVID-19 病毒复制。有研究 [22]

还指出，在运动期间骨骼肌释放出的应激激素白介素-6

（Interleukin 6，IL-6）可以直接抑制肺组织内的 TNF-α

等强效炎症因子产生，从而为运动后数小时创造抗炎

环境，对免疫系统提供保护作用。以上研究提示，适量

的体育锻炼可能通过提高机体的细胞免疫监视功能和

创造机体抗炎环境，抵御和对抗 SARS-CoV-2 入侵。

但必须指出的是，过高强度的体育运动可能会增加

COVID-19 的发病风险，这主要与运动的免疫抑制效

应有关[23]。 

2.2　体育锻炼可能通过增强机体抗氧化防御能力预防

和减轻COVID-19 症状

氧自由基、次氯酸、过氧硝酸盐等多种活性氧

（Reactive Oxygen Species，ROS）被证实为慢性炎症疾

病、流感、登革热和其他冠状病毒等感染性病变的关

键因素[24]。研究[25] 也发现，COVID-19 患者肺损伤的

严重程度取决于氧化应激水平，患者体内细胞氧化应

激反应过度是致使 ARDS 的重要原因。在 SARS 试验

动物模型中，SARS-CoV 感染可使 ROS 水平升高，导

致抗氧化防御能力降低 [26]。ACE2 将血管紧张素 2

（Angiotensin Ⅱ，Ang Ⅱ）水解为 Ang  1-7 降低血压，

Ang Ⅱ可促进超氧阴离子的产生，Ang 1-7 则可还原超

氧阴离子的产生以抑制 Ang Ⅱ的促氧化作用。 SARS-

CoV-2 与 ACE2 的结合使 Ang Ⅱ失活，阻止了 Ang1-7

的产生，从而解除了对超氧化物水平的抑制，继而加剧

氧化应激反应[27]。另外，SARS-CoV-2 感染引起的氧

化应激也可增加 DNA 甲基化，造成 ACE2 低甲基化，

导致 ACE2 的基因表达加剧。ACE2 作为 SARS-CoV-2

进入细胞的主要目标受体，其表达上调可进一步增加

SARS-CoV-2 的易感性[28]。SARS-CoV 入侵细胞激活

免疫系统后，免疫细胞在应对病毒的过程中产生的炎

性因子可抑制线粒体氧化磷酸化，降低 ATP 的产生，

增加线粒体 ROS 的产生[24]。ROS 的产生可上调 NF-κB-

TLR4-TRAF6 炎性信号通路和丝裂原活化蛋白激酶

（mitogen-activated protein kinase，MAPK）细胞凋亡通

路，促使炎症反应和细胞凋亡加剧，形成细胞因子风暴

和氧化应激之间的“恶性循环”[29]。近期研究[30] 提出，

维生素 C、维生素 D、槲皮素、姜黄素等具有抗炎、抗

氧化效应的补充剂可作为 COVID-19 患者的辅助用药

以改善 ARDS，这些补充剂相关的临床研究试验也已

经在世界各国开展[31]。目前，已有研究[32] 初步证实高

剂量的维生素 C 可有效降低 COVID-19 重症患者体内

的 IL-6 水平，并对重症患者的氧合能力产生潜在的改

善作用。因此，良好的细胞抗氧化应激及抗炎能力对

抵御以及延缓 COVID-19 患者病情发展具有积极意义。

运动与氧化应激之间的关系在 30 年前便被提

出。迄今为止，已有大量研究证实，长期有规律的体育

锻炼促使机体产生氧化应激的良性适应性变化，是预

防和改善心脏、肝脏、肺、脑、肌肉等相关组织疾病的

重要机制之一[33]。大量的动物试验和人体试验证实，

长期有氧运动可以通过上调过氧化物酶体增殖物激活

受体 γ 共激活因子 1（ peroxisome proliferator-activated

receptor γ coactivator 1α，PGC-1α ）、腺苷酸活化蛋白激

酶（Adenosine  monophosphate-activated  protein  kinase，

AMPK）、沉默信息调节蛋白（Sirtuins，SIRTs）等能量感

受分子，降低硫代巴比妥酸反应物质（thiobarbituric

acid reactive substances，TBARS）和丙二醛（malondial-

dehyde，MDA）等氧化产物的产生，提高细胞内超氧化

物歧化酶（superoxide  dismutase，SOD）、过氧化氢酶
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（catalase， CAT）、谷胱甘肽过氧化物酶（glutathione

peroxidase，GPX）等抗氧化酶的表达活性 [34]。研究 [35]

已表明，SOD 可将 SARS-CoV-2 诱发产生的氧自由基

清除，GPX 则可通过催化谷胱甘肽（glutathione，GSH）

还原为氢过氧化物从而有效清除自由基。这提示，长

期有规律的体育锻炼可提高机体的抗氧化能力，有助

于细胞应对 SARS-CoV-2 诱发的氧化反应。

另外，运动可协调改善肺部的细胞免疫功能和氧

化应激，这对于预防和延缓 COVID-19 患者出现 ARDS

至关重要。研究 [36] 发现，4 周有氧跑台运动不仅可

降低 IL-1β、TNF-α、TNF-β 等炎症因子水平，而且也

可降低肺部 MDA 和髓过氧化物酶（myeloperoxidase，

MPO）水平，升高 GSH 和 SOD 水平，从而改善脂多糖

（lipopolysaccharide，LPS）诱发的肺气肿、肺纤维化、支

气管黏液细胞增生、支气管收缩和细胞凋亡等肺部损

伤。与此类似，8 周的有氧间歇运动可通过上调肺部

SOD、CAT、GSH，抑制 PM2.5 所诱发的 MDA、TNF-α、

IL-1β 表达上调，并改善肺功能[37]。另外， 8 周的耐力

运动也被证实可提高大鼠肺组织内的氧传感器缺氧诱

导因子 1α 和赖氨酸特异性去甲基化酶 6A 的表达水

平，促进线粒体氧化能力和线粒体生物发生，以增强肺

组织中的抗氧化系统 [38]。此外，目前已有大量的研究

证实，运动可以通过促进线粒体分裂融合平衡，提高线

粒体自噬活性，从而提高线粒体质量健康，这均可减

少 ROS 的产生，帮助机体更有效地应对 SARS-CoV-2

入侵[39]。综上所述，有规律的体育锻炼可能通过提高

机体的细胞抗氧化防御能力，改善炎症反应，以起到预

防和延缓 COVID-19 肺部症状发展的作用。 

2.3　体育锻炼可能通过改善铁代谢障碍延缓COVID-19

病情发展

SARS-CoV-2 介导的低血红蛋白、高铁蛋白血、

低血清铁等症状是诱发 ARDS、细胞因子风暴、低氧血

症等威胁 COVID-19 患者生命症状的共同原因 [40]。

SARS-CoV-2 可大幅增加肝脏、脾脏、骨髓、肌肉等组

织内铁蛋白的含量，导致可用的血清循环铁及转铁蛋白

饱和度降低，这可致使红细胞数量减少。循环红细胞的

减少会导致持续性的系统性低氧血症，阻碍组织氧合，

加剧 ARDS 的发展，而改善机体铁代谢障碍可以有效

延缓 COVID-19 病情发展为重症[41]。铁蛋白既是铁储

备的标志，也是促炎细胞因子在转录或转录后调控的炎

症急性期反应物。COVID-19 患者体内血清铁蛋白含

量显著增高，且重症患者血清铁蛋白含量显著高于轻症

患者，因此，铁蛋白被视为重症患者的标志物而被密切

监测[42]。COVID-19 患者的高铁蛋白不仅可直接作为

促炎因子刺激巨噬细胞释放炎性因子，而且还可损害

肺泡毛细血管膜的完整性，导致肺水肿 [43]。铁调素

（Hepcidin）是由肝脏细胞分泌的一种具有抗菌活性的多

肽，是机体维持铁稳态的关键性负调控因子。在正常生

理条件下，当机体铁水平较低时，肝脏细胞分泌的铁调

素降低，膜铁转运蛋白 1（ferroportin1，FPN1）上调，继而

促使铁从肠上皮细胞、巨噬细胞和肝细胞中释放与输

出，以维持机体铁代谢平衡。在 COVID-19 患者体内铁

调素分泌增加，提示体内铁代谢调节失衡[44]。

有研究[45] 证明，长期中等强度的游泳训练可通过

降低 SD 大鼠肝脏铁调素表达，增加十二指肠二价金

属离子转运蛋白 1（Divalent metal transporter-1，DMT1）
和 FPN1 表达，从而促进铁转运至循环血液中，以增加

血清铁含量。长期进行体育锻炼可以降低老年人体内

的铁蛋白含量以及 CD19+、CD8+等免疫标志蛋白的基

线水平[46−47]，引起机体内铁代谢适应性变化，这可提高

机体应对 SARS-CoV-2 诱发铁代谢失衡的能力。另外，

COVID-19 患者体内铁调素异常增高是 SARS-CoV-2
介导铁代谢失衡的重要指标。大量研究[48−49] 证实，有

规律参加体育锻炼者体内铁调素含量显著低于久坐

者，并且有研究[50] 指出运动后铁储备降低可抑制铁调

素分泌，这有利于促进铁的吸收和再循环。尽管目前

缺少运动锻炼影响 COVID-19患者体内铁调素的直接

研究，但研究已经证实长期体育锻炼可通过降低阿尔

茨海默病[51]、肥胖患者[52] 以及糖尿病患者[53] 血清铁调

素及铁蛋白含量，改善铁过载所诱发的相应病理症

状。值得注意的是，虽然长期的体育锻炼可以适应性

地降低机体铁调素的基线水平，但研究[54] 发现急性高

强度剧烈体育锻炼后的 3～6 h内铁调素和铁蛋白的水

平则可升高，这与运动过程中炎症产生有关。炎症反

应是调节铁调素分泌的重要因素之一。剧烈运动后体

内炎症增加可上调肝细胞铁调素的分泌，致使肝细胞

和十二指肠细胞释放铁减少，从而导致运动性贫血。

这也说明，长期有规律的体育锻炼可能通过帮助机体

创造良好的抗炎环境，而促进机体铁代谢的良性适应，

有助于 COVID-19 患者有效对抗铁代谢失衡。 

2.4　体育锻炼可能通过改善内皮功能降低COVID-19

患者的重症率

COVID-19 患者除呼吸道损伤外，还普遍合并高
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血压、糖尿病、急性心肌损伤、肾功能急性衰竭、血栓

栓塞等并发症，这些并发症是 COVID-19 重症患者病

危的普遍症状。目前研究[55] 已经证实，这些并发症与

SARS-CoV-2 诱发的内皮功能障碍有关。除了肺组织

外，ACE2 也在大动脉和小静脉的血管内皮细胞中广

泛表达。因此，血管内皮细胞是 SARS-CoV-2 的另一

主要靶向细胞。血管内皮细胞具有收缩血管、调节炎

症、渗透性及凝血等作用，对于维持血管张力和内环境

平衡非常关键。健康的内皮细胞可自然表达因子，诱

导血管松弛，增加血流量，抑制血小板聚集和凝血，促

进纤维蛋白溶解，而功能失调的内皮细胞将平衡转向

血管收缩和血栓形成。SARS-CoV-2 可通过其刺突蛋

白直接与血小板结合，增强血小板活化，刺激血小板释

放炎症和凝血因子，进而导致凝血和栓塞事件发

生[56−57]。大量研究报道证实，COVID-19 患者心、肺、

肾、肝和胃肠道广泛存在内皮炎迹象[58]，重症患者血管

通透性增加，外部凝血途径激活，纤维蛋白溶解减少，

且出现深静脉血栓、肺栓塞、缺血性卒中和心肌梗死

等血栓事件[59]。一氧化氮（Nitric Oxide，NO）是 L-精氨

酸在一氧化氮合酶（nitric oxide synthase，NOS）作用下

合成的血管舒张主要物质。有研究 [60] 已经证实，

COVID-19 重症患者内皮细胞 NO 减少，破坏了血管的

完整性，从而导致系统性血栓栓塞并发症。因此，改善

血管内皮功能障碍是阻止 COVID-19 轻症患者转为重

症患者的重要策略之一。

目前研究[61] 已经广泛证实，长期体育锻炼可通过

改善内皮功能障碍，缓解肥胖、高血压、糖尿病、脑缺

血等 COVID-19 患者的多种并发症。细胞间黏附分

子 1 （intercellular adhesion molecule 1，ICAM-1）、血管

细 胞 黏 附 分 子 1（vascular  cell  adhesion  molecule  1，
VCAM-1）和 E -选择素（E-selectin）被认为是内皮功能

障碍的重要标志物，而有规律的体育锻炼可以显著降

低血液内 ICAM-1、VCAM1、E-selectin 的表达[62]。研

究[63] 证实，体育锻炼可通过增加血流量和剪切应力，

上调内皮型一氧化氮合酶（endothelial  nitric  oxide
synthase，eNOS）活性，以增加 NO 的产生，从而提高健

康大鼠的内皮功能。eNOS 在 Ser1177 位点磷酸化是

NO 产生的必要条件，胰岛素/IRS-1/PI3K/AKT 信号通

路是调节 eNOS Ser1177 位点磷酸化的上游通路。多项

研究已经证实，运动锻炼可以降低胰岛素抵抗，上调胰

岛素信号通路，促进内皮型 NO 的产生，降低血液黏

度，以保护心脏和血管功能[64]。

此外，运动剪切应力对内皮功能的改善作用还与

组 织 型 纤 溶 酶 原 激 活 剂 （tissue-type  plasminogen
activator，t-PA）和内皮素-1（Endothelin-1，ET-1）的表达

变化有关。内皮细胞是 t-PA 合成和释放的主要部位，

内皮细胞释放 t-PA 的能力对溶解纤维蛋白以及预防

血栓形成至关重要。研究[65] 发现，久坐不动的健康人

血液中 t-PA 含量随着年龄的增加而不断降低，而具有

长期运动习惯的成年人 t-PA 含量则保持良好，且长期

进行体育锻炼甚至可逆转衰老所致的 t-PA 含量降

低。研究[66] 证实，运动过程中可提高内皮细胞的钙离

子浓度刺激 t-PA 释放，运动诱发 t-PA 释放改善凝血

功能的效应已在缺血性中风等心血管疾病中被证实。

与 t-PA 作用相反，ET-1 对血管平滑肌细胞具有强大的

血管收缩和增殖活性。研究发现，长期有氧体育锻炼

可通过降低老年人及年轻人血浆中 ET-1 水平，增加

NO 的产生[67]，运动这一效应也被证实可改善机体代谢

综合征[68]。综上研究提示，体育锻炼可能通过产生的

剪切应力上调 NO、t-PA 的产生，减少 ET-1 的含量，以

改善内皮细胞功能，从而起到预防和缓解心血管损伤、

凝血等 COVID-19 严重症状的作用。 

2.5　体育锻炼可改善COVID-19 患者的并发症

现有证据表明，虽然肺部是病毒的主要目标，但体

内各组织中 ACE2 受体的表达使病毒能够感染身体的

多个组织，包括大脑、心脏、血管、肝脏、肾脏、睾丸和

肠道，这主要体现在多数患者除了肺部症状之外，还普

遍存在腹泻、头痛、急性肾损伤、急性肝损伤、睾丸炎

等症状[69]。SARS 病毒对各种组织和器官的所造成的

损害的持续时间和疾病的严重程度与感染后持续受伤

的可能性相关，甚至某些器官长期受损可增加后期晚

年生活中出现疾病的风险。因此，减少 COVID-19 患

者并发症状的严重程度和持续时间对于预防和减少持

续性损伤至关重要。然而，目前对于这些并发症除对

症治疗外尚无其他有效方法。在此情况下，有研究[70]

提出适量的体育锻炼是一种积极有效协调改善多种器

官和组织损伤的重要干预手段。研究[71] 也表明，体育

锻炼对 COVID-19 患者出院康复具有积极作用。近年

来运动科学快速发展，大量研究已经揭示了体育锻炼

预防和改善不同人群各组织和器官病理改变的众多分

子机制，这些研究囊括了 COVID-19 患者的合并症状，

其中涉及的机制主要包括线粒体功能变化、血管生

成、激素分泌、神经营养因子、免疫调节、能量代谢、
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表观遗传、生物节律、肠道菌群等一系列运动生理适

应性变化，并且运动诱发的这一系列生理适应性变化

可互相影响，协同改善，这对于预防和改善 COVID-19

的多种并发症以及减少 COVID-19 造成持续损害机会

的意义重大[72]。体育锻炼抵御 SARS-CoV-2 入侵、延

缓 COVID-19 病情发展的可能机制见图 1。
 

细胞免疫功能紊乱

• 先天性免疫降低
• 病毒存在免疫逃逸机制
• 诱发细胞因子风暴

体育锻炼

抵御、对抗病毒入侵，预防和减轻症状，降低重症发生率

• 铁调素水平适应性降低

增强细胞免疫功能 协同改善多组织并发症改善内皮功能增强抗氧化功能 改善铁代谢

• 淋巴细胞、自然杀伤细
  胞、未成熟 B 细胞、单
  核细胞等适应性增加，
  免疫监视功能增强

线粒体功能、血管生
成、激素分泌、神经
营养因子、免疫调节、
能量代谢、表观遗传、
生物节律、肠道菌群
等协同改善

• IFN 信号通路上调，免
  疫防御能力增加，抗炎
  环境增强

• TBARS、MDA 等氧
  化产物减少 • DMT1、MDA 等转铁

  蛋白增加，促进铁的
  吸收和再循环 • t-PA 增加，ET-1 降低，

  血管收缩能力增强，
  改善凝血功能

• SOD、CAT、GPX 等
  抗氧化酶活性增加，
  ROS 清除能力增强

• ICAM-1、VCAM-1、
  E-selection 表达降低，
  NO 产生增加

COVID-19 症状:
发热、无力、干咳、胸闷、气短等呼吸系统症状，嗅觉丧失、味觉丧失、肌肉酸痛、心肌损伤、
心律失常、腹泻、呕吐以及神经系统并发症，严重的凝血功能障碍、血栓形成、败血症及多种
脏器衰竭等症状

• 高铁蛋白血
• 低血清铁
• 铁调素分泌增加
• 铁循环障碍
• 加剧 ARDS

• 血小板活化, 凝血因子增
  加, 发生系统性血栓事件
• 血管通透性增加
• 诱发内皮炎

• ROS 产生增多
SARS-CoV-2 • 刺激 ACE2 表达

• 与细胞因子风暴形成
  恶性循环

氧化应激增高 铁代谢紊乱 内皮功能障碍

图 1    体育锻炼抵御 COVID-19 发生、发展的可能机制示意

Figure 1    Possible mechanisms of physical exercise against the occurrence and development of COVID-19
 
 

3　不同健康状况人群的体育锻炼建议

虽然长期有规律的体育锻炼对抵御和改善

COVID-19 并发症具有积极作用，但每次进行体育锻

炼都会给心脏带来压力，并可能存在潜在的致命心律

失常，因此，在进行体育锻炼时注意运动的强度和时间

是必要的。一项研究通过系统分析有氧运动对免疫生

物标志物的影响，为 COVID-19 患者提供了安全的有

氧运动建议和规范。该研究[73] 指出，COVID-19 患者

应定期进行 20～60 min 的有氧运动计划，每周重复

2～3 次，该计划应以骑行或步行的形式进行，强度为

55%～80% 最大摄氧量（VO2max）或 60%～80% 最大心

率，该锻炼计划可安全地增强免疫功能，而不会导致器

官衰竭。另外，研究[74] 已经证实，低运动强度的抗阻

训练方式也可有效改善最大肌肉力量和增大肌肉围

度。因此，这种运动方式可适用于 COVID-19 患者，以

帮助其消除因疲劳不愿参加运动或运动能力降低的影

响。此外，间歇性耐力和力量训练均已被广泛证实为肺

部疾病患者可耐受且有效改善肺部症状的锻炼方式，

故间歇性耐力和力量组合训练可用于改善 COVID-19
患者肺部损伤的治疗[75]。最近一项研究[76] 已证实，为

期 8 周、每周 3 次、每次 90 min、中等强度有氧运动和

抗阻运动结合的训练方式可有效改善 COVID-19
患者的心肺和肌肉功能。值得注意的是，尽管以上研

究具有一定的指导意义，但不同阶段的患者对运动强

度和运动时间的适应程度不同，所以在恢复体育锻炼

时应询问医生或在康复治疗师的指导下进行，应时刻

注意运动类型和剂量，并在不同时间点对运动处方进

行修改和优化，以确保体育锻炼的安全性和有效性。 

4　结束语

细胞免疫功能下调、抗氧化应激能力降低、内皮

功能障碍和铁代谢失调等因素在 SARS-CoV-2 发生、

发展中发挥了重要作用。长期有规律的体育锻炼不仅
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可提高机体免疫功能和抗氧化防御能力，而且可改善

铁代谢障碍和内皮功能障碍，更可协同缓解不同组织

的病理变化，这些体育锻炼带来的良好效应对于抵御

SARS-CoV-2 入侵、延缓 COVID-19 病情发展以及改

善并发症意义重大。鉴于体育锻炼在抵御、延缓及改

善 COVID-19病情发展中的潜在积极作用，全民积极

参与体育锻炼将是应对 COVID-19 的重要策略。尽管

长期有规律的体育锻炼对延缓和改善 COVID-19 症状

发展有益，但不同症状患者在恢复运动锻炼时的具体

体育锻炼方案还需进一步研究，制定适合不同人群不

同发病阶段的体育锻炼方案是体育工作者未来的重要

研究任务。
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Role and Possible Molecular Mechanism of Physical Exercise in Resisting the
Occurrence and Development of COVID-19

ZHAO Na1,2，XIA Jie1,2，LI Baixia1,2，WANG Jing1,2，ZHANG Chenfei1,2，XU Bo1,2

Abstract：Since its  initial  outbreak in December 2019, coronavirus disease 2019 (COVID-19) has rapidly spread
worldwide,  with  the  number  of  infections  and  deaths  continuing  to  surge.  However,  due  to  its  wide  range  of
symptoms  and  clinical  difference  of  patients,  it  takes  time  to  develop  specific  clinical  drugs,  therefore,  other
intervention  strategies  that  can  prevent  and  auxiliarily  treat  COVID-19  is  needed.  On the  basis  of  the  molecular
mechanism  of  physical  exercise's  antiviral  function  and  the  pathogenesis  of  severe  acute  respiratory  syndrome
coronavirus  2  (SARS-CoV-2),  the  potential  role  of  physical  exercise  is  discussed  in  resisting  SARS-CoV-2
infection,  delaying  the  disease  development,  reducing  severe  disease  incidence,  and  decreasing  patient
complications  via  improving  cellular  immune  function,  enhancing  antioxidant  defense  ability,  and  improving
endothelial  dysfunction  induced  by  virus  and  iron  metabolism.  Thus,  a  physiological  basis  is  provided  for
advocating and promoting active participation in physical exercise to resist COVID-19.
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