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摘  要 

慢性气道炎症性疾病以持续性炎症、气流受限、黏液潴留及气道结构改变为主要特征，其中气道局部

低氧微环境可与炎症反应、免疫代谢和组织重塑相互作用，共同促进疾病进展。缺氧诱导因子-1α (HIF-
1α)作为低氧应答的核心转录因子，不仅调控细胞对缺氧的适应，也通过炎症因子、糖酵解代谢、免

疫细胞活化和血管生成等过程参与慢性气道炎症持续化。结合相关文献，本综述对HIF-1α在支气管哮

喘、慢性阻塞性肺疾病(COPD)及其他慢性气道炎症性疾病中的研究进展进行梳理，并讨论其作为候

选生物标志物和潜在治疗靶点的价值。 
 
关键词 

HIF-1α，慢性气道炎症，低氧微环境，支气管哮喘，慢性阻塞性肺疾病，免疫代谢，气道重塑 
 

 

Research Progress on the Mechanism of  
HIF-1α in Chronic Airway Inflammatory 
Diseases 
Xinyi Zhao1, Xiuyi Zhang2*, Haoran Xu2, Weige Jing2, Zilong Liu1 
1Graduate School of Chengde Medical University, Chengde Hebei 
2Respiratory and Critical Care Medicine Department of Chengde Central Hospital, Chengde Hebei 
 
Received: July 1, 2026; accepted: July 23, 2026; published: August 4, 2026 

 
 
 

 

 

*通讯作者。 

https://www.hanspub.org/journal/acm
https://doi.org/10.12677/acm.2026.1682791
https://doi.org/10.12677/acm.2026.1682791
https://www.hanspub.org/


赵欣怡 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2026.1682791 247 临床医学进展 
 

 
 

Abstract 
Chronic airway inflammatory diseases are mainly characterized by persistent inflammation, air-
flow limitation, mucus retention and airway structural remodeling. The local hypoxic microenvi-
ronment in the airway interacts with inflammatory responses, immune metabolism and tissue re-
modeling to jointly drive disease progression. As the master transcription factor governing hypoxic 
response, hypoxia-inducible factor-1α (HIF-1α) not only mediates cellular adaptation to hypoxia, 
but also participates in the perpetuation of chronic airway inflammation through multiple processes 
including inflammatory cytokine secretion, glycolytic metabolism, immune cell activation and an-
giogenesis. Based on existing literature, this review systematically summarizes research advances 
of HIF-1α in bronchial asthma, chronic obstructive pulmonary disease (COPD) and other chronic air-
way inflammatory disorders, and discusses its potential value as a candidate biomarker and therapeu-
tic target. 
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1. 引言 

根据流行病学调查，慢性气道炎症性疾病的患病率逐年增加，已成为重要的公共卫生问题，支气管

哮喘全球患病人口近 3 亿，每日约 1000 人死于哮喘[1]；慢性阻塞性肺疾病已成为全球三大死因之一，每

年约有 300 多万人死于 COPD，占全球死亡人数的 6% [2]。慢性气道炎症性疾病是以气道持续性炎症反

应为核心病理特征，以支气管哮喘和慢性阻塞性肺疾病为主要代表的一类疾病。这些疾病的发病机制各

不相同，但均与气道慢性炎症持续存在相关，并伴有不同程度的气道功能异常、气流受限及结构性改变

[3] [4]。气道慢性炎症性疾病的预防与治疗，已成为全球共同面临的健康问题。HIF-1α作为介导机体感知

并应答缺氧环境的核心转录因子，在机体生理与病理过程中发挥关键作用。在慢性气道炎症性疾病中，

气道阻塞、黏液潴留、炎症细胞浸润及微血管结构异常，共同诱导气道形成局部低氧微环境，而局部缺

氧可通过调控 HIF-1α通路进一步加剧炎症反应与气道重塑[5]。本文就 HIF-1α的生物学特性、调控机制

及其在慢性阻塞性肺疾病、哮喘等慢性气道炎症性疾病中的研究现状进行综述，论述其可能成为该类疾

病的潜在生物标志物和靶向干预新靶点。 

2. HIF-1α生物学基础 

低氧诱导因子-1 (HIF-1)由氧敏感的 α亚基和稳定表达的 β亚基组成。HIF-1α分子含有碱性螺旋-环-
螺旋(bHLH)结构域、Per-ARNT-Sim (PAS)结构域、氧依赖性降解结构域和转录激活结构域。其中，bHLH
和 PAS 结构域分别参与 DNA 结合及二聚化，氧依赖性降解结构域决定其在常氧条件下的稳定性，转录

激活结构域则介导下游靶基因的转录调控[6]-[9]。常氧条件下，HIF-1α 主要受脯氨酰羟化酶结构域蛋白

(PHD)-冯・希佩尔–林道蛋白(VHL)通路严格调控。脯氨酰羟化酶(prolylhydroxylases, PHDs)可羟化 HIF-
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1α特定位点，使其被 VHL 蛋白识别，并经泛素–蛋白酶体途径降解；天冬酰胺羟化酶(FIH)可抑制 HIF-
1α与 CREB 结合蛋白(p300/CBP)等转录共激活因子结合，从而限制其转录活性[7]-[9]，故在常氧条件下，

HIF-1α表达水平处于较低水平。低氧状态下，PHDs 和 FIH 活性下降，HIF-1α降解受阻并逐渐稳定，随

后转位入核，与低氧诱导因子-1β (HIF-1β)形成异源二聚体，结合低氧反应元件并诱导靶基因过表达[9] [10]。
除低氧外，炎症刺激也可促进 HIF-1α激活。肿瘤坏死因子-α (TNF-α)、白细胞介素-1β (IL-1β)等促炎因子

可通过核因子-κB (NF-κB)、磷脂酰肌醇 3-激酶/蛋白激酶 B/哺乳动物雷帕霉素靶蛋白(PI3K/Akt/mTOR)、
细胞外调节蛋白激酶(ERK)和活性氧(ROS)等通路调节 HIF-1α的表达、稳定性和转录活性，使 HIF-1α成
为连接缺氧反应与炎症调控的重要分子节点[10]-[12]。在慢性炎症微环境中，缺氧、氧化应激、炎症因子

释放和代谢需求增加相互作用，共同推动 HIF-1α信号持续活化。HIF-1α激活后可调控多种生物学效应，

包括糖酵解增强、血管生成、细胞存活、免疫细胞活化、炎症因子释放和组织重塑等[9]-[12]。其中，HIF-
1α介导的糖酵解代谢转换有助于细胞适应低氧环境，同时影响巨噬细胞、中性粒细胞、树突状细胞和 T
细胞等免疫细胞的功能状态，从而参与炎症反应的放大和维持[12] [13]。因此，HIF-1α不仅是细胞低氧适

应反应的重要调控因子，也可整合炎症、氧化应激和代谢信号，为其在慢性气道炎症中的作用提供基础。 

3. HIF-1α在主要慢性气道疾病中的研究进展 

慢性气道炎症性疾病是一类异质性疾病，虽然不同疾病的病因、炎症表型、受累部位及结构改变并

不完全相同，但均可出现气道阻塞、黏液潴留、炎症细胞浸润、上皮损伤和组织水肿等病理改变。这些

改变会影响局部通气和氧供，使炎症区域形成相对低氧微环境。低氧和炎症常同时存在于病理性免疫活

动区域，局部氧供下降和细胞代谢需求增加可影响免疫细胞活化、代谢状态及效应功能，进而参与组织

损伤和疾病进展[14] [15]。在低氧–炎症微环境中，HIF-1α可作为连接低氧应答、炎症反应和免疫代谢改

变的重要节点。低氧、炎症因子、氧化应激和代谢压力可共同促进 HIF-1α 相关信号活化[10]-[12]；HIF-
1α 活化后，细胞代谢更易向糖酵解方向转变，并可影响免疫细胞功能状态[13] [16]。气道黏液积聚可进

一步加重局部通气障碍，并与气流阻塞、炎症、感染和气道壁损伤有关[17]。同时，HIF-1α介导的低氧应

答还可与 PI3K-mTOR、NF-κB、ERK、内质网应激等通路相互作用，参与炎症反应、细胞应激和代谢调

节[10]。在不同慢性气道疾病中，HIF-1α均可通过上述共同机制参与疾病进展，但其主要作用细胞、下游

通路和病理后果各有侧重。以下将分别从支气管哮喘、慢性阻塞性肺疾病及其他慢性气道炎症性疾病三

个方面进行阐述。 

3.1. HIF-1α与支气管哮喘 

支气管哮喘是一种异质性慢性气道炎症性疾病，其特征包括可变性气流受限、气道高反应性、黏液

分泌增加和不同程度的气道重塑。多数哮喘患者以 2 型炎症为主要特征，涉及 2 型辅助性 T 细胞(Th2 细

胞)、2 型固有淋巴细胞(ILC2)、嗜酸性粒细胞及白细胞介素-4 (IL-4)、白细胞介素-5 (IL-5)、白细胞介素-
13 (IL-13)等细胞因子。部分重症或控制不佳患者可出现中性粒细胞性炎症、混合性炎症或更明显的气道

结构改变[18]。气道炎症、水肿、黏液栓形成和支气管平滑肌收缩可造成局部通气障碍，并使气道微环境

呈相对低氧状态。临床研究显示，哮喘患儿外周血单个核细胞(PBMC)中 HIF-1α表达水平高于健康儿童，

且在哮喘发作期进一步升高，提示 HIF-1α表达变化可能与哮喘炎症状态和疾病活动有关[19]。 
低氧与炎症刺激共同存在时，HIF-1α更容易被激活，并参与哮喘炎症反应和组织改变。在过敏性哮

喘中，HIF-1α 与 2 型炎症和免疫代谢改变关系密切。ILC2 是 2 型炎症的重要效应细胞，可产生 IL-5 和

IL-13，促进嗜酸性粒细胞募集、黏液分泌和气道高反应性。近期研究显示，ILC2 活化时糖酵解增强，并

伴随 HIF-1α表达升高；阻断 HIF-1α/糖酵解轴可降低 ILC2 的代谢活性和效应功能，从而减轻过敏性气道
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炎症[20]。这一结果提示，HIF-1α 不仅参与低氧适应，也可能通过调节 ILC2 代谢状态影响 2 型炎症反

应。气道上皮细胞是哮喘炎症启动和维持的重要部位。过敏原、病毒感染、污染物和机械刺激可诱导上

皮释放胸腺基质淋巴细胞生成素(TSLP)、白细胞介素-25 (IL-25)和白细胞介素-33 (IL-33)等上皮源性细胞

因子，进而激活 Th2 细胞和 ILC2，推动 2 型炎症、黏液高分泌和气道高反应性[21]。这些上皮相关改变

可加重局部炎症和通气障碍，并为 HIF-1α活化提供病理基础。 
除典型 2 型炎症外，HIF-1α还可能参与重症哮喘和非 2 型哮喘中的炎症放大。部分重症哮喘患者存

在中性粒细胞性炎症或糖皮质激素反应不佳。有研究提示，Yes 相关蛋白/缺氧诱导因子-1α/微小 RNA-
182/早期生长反应蛋白 2 调控轴(YAP/HIF-1α/miR-182/EGR2 轴)可通过调控 Th17 细胞分化从而影响哮喘

的严重程度，说明 HIF-1α可能与非 2 型炎症反应有关[22]。低氧和氧化应激可促进 HIF-1α活化，并影响

NOD 样受体蛋白 3 (NLRP3)炎症小体、白细胞介素-1β (IL-1β)释放和细胞凋亡。相关研究提示，间歇性低

氧可通过 HIF-1α/NLRP3/IL-1β 通路加重哮喘炎症，并促进中性粒细胞性炎症反应[23]。这一机制可能与

部分哮喘患者反复急性加重、炎症持续存在及治疗反应下降有关。此外，环境暴露可能进一步放大 HIF-
1α相关炎症反应。动物实验显示，在过敏性哮喘模型中，甲醛暴露可增强 HIF-1α介导的肺巨噬细胞促炎

反应，并加重哮喘样炎症和黏液积聚[24]。上述结论目前来自动物实验与机制研究层面，其临床价值仍需

进一步研究验证。 
HIF-1α可能参与哮喘气道重塑。气道重塑主要包括上皮损伤与修复异常、基底膜增厚、气道平滑肌

增生或肥厚、血管生成、黏液腺增生和细胞外基质沉积等改变。研究显示，气道上皮不仅参与炎症启动，

也可通过上皮源性细胞因子释放和修复异常推动气道结构改变[25]。在 HIF-1α相关机制方面，有研究发

现低氧诱导的 HIF-1α 活化可通过调控小鼠双微体 2/p53 (MDM2/P53)轴，促进气道平滑肌细胞增殖和迁

移，并参与哮喘炎症和气道重塑过程[26]。总体来看，HIF-1α 在支气管哮喘中的作用主要体现在低氧应

答、免疫代谢调节、炎症放大和气道重塑等方面。HIF-1α可通过调节 ILC2 糖酵解代谢、NLRP3/IL-1β相
关炎症反应和气道平滑肌细胞功能，参与哮喘炎症持续和结构改变。HIF-1α可被视为连接哮喘低氧微环

境、2 型炎症、非 2 型炎症和气道重塑的重要调控因子。 

3.2. HIF-1α与慢性阻塞性肺疾病 

慢性阻塞性肺疾病(COPD)是一种常见的慢性呼吸系统疾病，主要表现为持续性气流受限、慢性气道

炎症、小气道病变和肺实质破坏。吸烟、空气污染、生物燃料暴露、反复感染和氧化应激是 COPD 发生

发展的危险因素[27]。随着疾病进展，小气道狭窄、黏液分泌增加、肺泡结构破坏和通气/血流比例失调

可导致局部氧供不足，从而形成低氧相关病理环境。COPD 气道炎症通常以中性粒细胞、巨噬细胞和 T
淋巴细胞浸润为主，炎症反应与氧化应激、蛋白酶/抗蛋白酶失衡和组织损伤相互影响，共同推动疾病进

展。吸烟和污染物暴露可诱导气道上皮损伤、氧化应激和炎症通路活化。低氧、炎症因子和细胞应激可

影响HIF-1α的表达、稳定性和转录活性，使其成为连接低氧应答和炎症应激的重要分子[10] [11]。在COPD
中，HIF-1α活化是低氧、氧化应激与炎症刺激共同作用介导的病理反应。 

从炎症细胞层面来看，COPD 的炎症反应以中性粒细胞和巨噬细胞的介导作用最为突出。中性粒细

胞可释放蛋白酶和促炎介质，参与黏液高分泌、组织损伤和气流受限；巨噬细胞可释放炎症因子、趋化

因子和基质降解相关分子，参与慢性炎症维持。HIF-1α 在低氧环境中可影响免疫细胞代谢和效应功能，

并可能改变炎症细胞对低氧和氧化应激的适应状态[12] [16]。有研究发现 COPD 患者支气管肺泡灌洗液

和外周血单个核细胞中 HIF-1α与表皮生长因子受体(EGFR)表达升高，并伴随多种炎症因子水平增加。该

研究提示，HIF-1α可能通过表皮生长因子受体/磷脂酰肌醇 3-激酶/蛋白激酶 B 信号通路(EGFR/PI3K/AKT
通路)参与 COPD 炎症反应，但其机制仍需更多临床研究验证[28]。但目前直接证明 HIF-1α调控 COPD 中
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性粒细胞或巨噬细胞炎症的临床证据较为有限。 
HIF-1α与 COPD 气道重塑、基质降解和肺血管改变有关。气道重塑是 COPD 小气道病变的重要病理

基础，主要表现为气道壁增厚、杯状细胞增生、黏液腺肥大、平滑肌增殖和细胞外基质异常沉积。近期

研究显示，COPD 患者 HIF-1α表达升高，并与气道重塑指标及基质金属蛋白酶 9 (MMP9)表达相关[29]。
另有研究发现，COPD 患者 HIF-1α、血管内皮生长因子(VEGF)和血管内皮生长因子受体 2 (VEGFR2)表
达升高，并与肺功能下降、疾病严重程度和生活质量受损相关[30]。低氧性肺动脉高压相关研究也提示，

持续低氧可稳定 HIF-1α，并促进肺血管收缩、平滑肌细胞增殖和血管重塑[31]。这些研究说明，HIF-1α可
能与 COPD 气道结构改变和低氧相关肺血管改变有关，MMP9 相关基质改变和 VEGF/VEGFR2 相关反应

可能分别参与气道壁重塑和肺血管改变，但现有证据仍以相关性研究和机制推断为主，因果关系还需进

一步验证。 
COPD 急性加重时，感染、污染物暴露和气道炎症增强可导致分泌物增多、氧合下降和全身炎症反

应加重，进一步加重低氧和氧化应激，并为 HIF-1α活化提供条件。HIF-1α可能通过影响气道上皮病原菌

黏附相关分子表达，参与 COPD 细菌感染、易感性和急性加重相关过程[32]，但目前关于 HIF-1α直接参

与 COPD 急性加重后气道损伤和肺功能下降的证据仍相对有限。在 COPD 中，HIF-1α 更适合被视为低

氧、气道重塑、MMP9 相关基质改变和肺血管病变的潜在调控因子，而不宜直接认定为 COPD 慢性炎症

维持或急性加重进展的确定性驱动因素，后续研究仍需结合临床样本和实验模型，进一步明确 HIF-1α在
COPD 稳定期、急性加重期及不同炎症表型中的作用。 

3.3. HIF-1α与其他慢性气道炎症性疾病 

除支气管哮喘和慢性阻塞性肺疾病外，HIF-1α还可能参与其他慢性气道炎症性疾病的发生发展，其

中慢性鼻窦炎伴鼻息肉和支气管扩张症较有代表性。二者受累部位不同，但均可出现分泌物潴留、局部

通气受限、炎症细胞浸润和组织结构改变。这些改变可造成局部低氧，并为 HIF-1α活化提供条件。 
慢性鼻窦炎伴鼻息肉是上气道慢性炎症性疾病的重要类型。患者常表现为鼻塞、流涕、嗅觉减退和

鼻息肉形成。该病常伴有上皮屏障损伤、2 型炎症、黏液分泌异常和组织水肿等改变[33]。鼻窦通气受限、

黏膜水肿和分泌物潴留可造成局部低氧。研究显示，慢性鼻窦炎伴鼻息肉组织中 HIF-1α表达升高。低氧

可通过 HIF-1α抑制蛋白酪氨酸磷酸酶非受体型 2 (PTPN2)表达，并下调紧密连接蛋白，从而破坏鼻上皮

屏障完整性[34]。 
HIF-1α还与慢性鼻窦炎伴鼻息肉中的 2 型炎症和上皮分化异常有关。有研究发现，在嗜酸性慢性鼻

窦炎伴鼻息肉中，低氧可上调 HIF-1α，并促进上皮源性细胞因子 IL-25、IL-33 和 TSLP 产生。这些因子

可推动 2 型免疫反应，并促进嗜酸性炎症发展[35]。除 2 型炎症外，HIF-1α 也可能与中性粒细胞性炎症

有关。有研究发现，慢性鼻窦炎伴鼻息肉组织中 HIF-1α表达升高，并与白细胞介素-17A (IL-17A)水平和

中性粒细胞浸润呈正相关；IL-17A 和白细胞介素-6 (IL-6)也可上调鼻上皮细胞 HIF-1α表达，提示 HIF-1α
可能参与中性粒细胞型慢性鼻窦炎伴鼻息肉的炎症反应，并与糖皮质激素反应不佳有关[36]。同时，HIF-
1α 可激活 NLRP3 炎症小体，并影响慢性鼻窦炎中的上皮分化过程。该通路活化后，可出现杯状细胞增

生、鳞状上皮化生、纤毛细胞减少和黏液清除功能下降等改变[37]。此外，低氧还可通过 Yes 相关蛋白

(YAP)相关机制促进鼻上皮细胞的黏蛋白 5AC (MUC5AC)表达，从而加重黏液分泌异常[38]。因此，在慢

性鼻窦炎伴鼻息肉中，HIF-1α主要通过影响上皮屏障、炎症表型、NLRP3 炎症小体和黏液分泌参与疾病

进展。 
支气管扩张症是另一类慢性气道炎症性疾病。其主要特点是支气管不可逆扩张、慢性咳嗽、咳痰、

反复感染和气道结构破坏。支气管扩张症的核心病理过程包括慢性感染、黏液清除障碍、气道炎症和进
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行性结构损伤[39] [40]。其中，中性粒细胞性炎症在疾病进展中具有重要作用[40]。由于反复感染、脓性

分泌物潴留和炎症细胞聚集均可影响局部氧代谢，HIF-1α可能与支气管扩张症的低氧炎症环境有关。但

目前相关直接证据尚且有限，暂不能将其认定为该病的明确致病驱动因子。 
综上所述，HIF-1α 在慢性鼻窦炎伴鼻息肉中的作用较为明确，主要涉及上皮屏障破坏、2 型炎症、

NLRP3 炎症小体活化和黏液分泌异常。相比之下，目前针对 HIF-1α 在支气管扩张症中的研究仍较为有

限，其作用仅可作为潜在发病机制提出。未来仍需更多研究明确 HIF-1α在不同慢性气道炎症性疾病中的

具体作用。 

4. HIF-1α在慢性气道炎症性疾病中的临床意义及研究局限性 

4.1. HIF-1α作为候选生物标志物及联合评估指标的价值 

HIF-1α在慢性气道炎症性疾病中的临床价值，首先体现在它可作为候选生物标志物。已有 COPD 相

关研究显示，HIF-1α表达升高与气道重塑和 MMP9 表达有关[29]。另有研究发现，HIF-1α升高与肺功能

下降、肺气肿影像学改变及促红细胞生成素(EPO)水平变化存在相关性[41]。在 COPD 合并肺血管受累的

患者中，HIF-1α与内皮素-1 (ET-1)、一氧化氮(NO)等指标联合检测也具有一定评估价值[42]。上述研究结

果提示，HIF-1α具有一定临床参考价值，可反映机体低氧反应状态，同时提示炎症持续存在、气道结构

改变以及肺血管受累等综合病理改变。HIF-1α的表达水平受缺氧程度、炎症状态、样本类型及临床干预

等多重因素调控，单一指标检测难以全面反映疾病真实状态。外周血与血清样本检测操作便捷，但结果

易受全身性缺氧、感染、炎症及合并症干扰；诱导痰、支气管肺泡灌洗液、气道组织、鼻息肉组织等标本

更贴近病灶，检测特异性更高，相应的标本获取流程则更为复杂。由于慢性气道炎症性疾病具有明显异

质性，HIF-1α更适合作为联合评估体系中的辅助指标，可结合肺功能、影像学、炎症细胞分类、细胞因

子等指标进行综合分析，以提高其对疾病严重程度、结构改变和肺血管受累情况的评估价值。 

4.2. HIF-1α作为治疗靶点的潜在价值与风险 

HIF-1α具有靶向治疗价值，但不可直接对其进行单纯抑制。HIF-1α下游通路可能参与免疫代谢、炎

症放大、基质改变和肺血管反应等过程，存在一定的干预价值。HIF-1α在生理层面调控低氧应答、维持

组织微环境稳定，当机体处于持续缺氧合并慢性炎症状态时，则会参与病理进程的发展[10] [16]。相关研

究证实以 HIF-1α为代表的 HIF 通路具有治疗潜力，但其功能复杂，干预时需考虑组织类型、疾病阶段和

靶向方式[43]。针对慢性气道炎症性疾病的 HIF-1α靶向药物研究目前仍处于临床前探索阶段，尚缺乏可

直接用于支气管哮喘或 COPD 的成熟临床药物。动物实验显示，HIF-1α拮抗剂可减轻过敏性气道炎症模

型中的气道高反应性及相关炎症指标，提示抑制 HIF-1α异常活化可能对特定哮喘表型具有干预潜力[44]。
在 COPD 相关研究中，地高辛可抑制 HIF-1α 表达，并在香烟烟雾诱导的 COPD 小鼠模型中减轻气道炎

症、黏液高分泌及上皮–间质转化[45]。在慢性鼻窦炎伴鼻息肉相关研究中，黄芩素可通过抑制 HIF-1α
及抗凋亡分子存活素的表达，诱导嗜酸性粒细胞凋亡，并在小鼠模型中减轻鼻息肉形成[46]。这些研究提

示，HIF-1α相关干预在慢性气道炎症性疾病中具有一定转化潜力，但仍需结合疾病表型、气道局部给药

方式和长期安全性评价，进一步明确其临床应用价值。 

4.3. 当前研究局限与未来方向 

现有 HIF-1α相关研究多来自动物实验、细胞实验或小样本临床研究，其临床转化作用存在着一定的

局限性，不同研究在样本类型、检测方法和疾病分组标准方面并不一致，导致结果之间的可比性较差。

HIF-1α具有动态变化的特点，仅在单一时间点检测难以反映其在疾病进展、急性加重以及治疗应答过程
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中的变化规律，且其在上皮细胞、免疫细胞、平滑肌细胞和血管内皮细胞中的功能并不相同。未来研究

可加强前瞻性临床随访，并结合单细胞测序、空间转录组、代谢组学和多指标联合分析，明确 HIF-1α在
不同疾病表型和病程阶段中的作用。现有人类肺细胞图谱和 COPD 单细胞研究为解析气道和肺组织的细

胞异质性提供了重要工具[47] [48]，借助相关技术可进一步分析 HIF-1α在各类细胞中的表达差异，结合

空间定位和临床分期，明确其在不同疾病表型和病程阶段中的作用。 

5. 总结与展望 

HIF-1α是连接低氧微环境、慢性炎症、免疫代谢与组织重塑的关键调控节点。不同慢性气道炎症性

疾病中，HIF-1α的作用重点并不相同。在支气管哮喘中，其主要与 2 型炎症、ILC2 代谢、炎症放大和气

道重塑有关；在 COPD 中，其更多与氧化应激、MMP9 相关基质改变和 VEGF 相关肺血管改变有关；在

慢性鼻窦炎伴鼻息肉和支气管扩张症中，其证据仍需进一步积累。总体来看，HIF-1α具备作为候选生物

标志物和潜在治疗靶点的价值，但推动其临床转化仍需要更多高质量研究的支撑。后续研究应重视细胞

特异性、疾病表型特异性和动态变化规律，为慢性气道炎症性疾病的精准评估和干预提供依据。 
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