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[摘要] 高尿酸血症(HUA)是导致勃起功能障碍(ED)的危险因素之一，HUA可通过诱导血管内皮功能障碍、胰岛素

抵抗等多条通路交织形成复杂病理网络，协同推动ED的发生与进展。现有研究证据显示，高温环境不仅可升高血尿酸水

平，还可通过激活炎症小体、多元醇-果糖激酶途径及氧化应激等通路，协同加剧HUA患者的ED发病风险。本文系统梳

理HUA与ED的流行病学关联及潜在病理机制，重点探讨高温环境在“HUA-ED”因果关联中的“加速器”效应，提出

“高温-HUA-ED”三联征的假说。未来的研究将通过动物实验验证该假说，并探索针对例如核苷酸结合寡聚化结构域样受

体蛋白 3(NLRP3)炎症小体等共同通路的靶向干预策略，旨在为 HUA 合并 ED 的临床防治提供环境-代谢交叉领域的新

思路。
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[Abstract] Hyperuricemia (HUA) is one of the established risk factors for erectile dysfunction (ED). By inducing vascular 

endothelial dysfunction, insulin resistance and other pathological mechanisms, HUA forms a complex pathological network 

interwoven by multiple pathways, which synergistically promotes the initiation and progression of ED. The available research 

evidence indicates that high temperature environment can not only elevate serum uric acid level , but also synergistically aggravates the 

risk of ED in HUA patients by activating pathways including inflammasome, polyol fructokinase pathway and oxidative stress. In this 

review, we summarize the epidemiological association and underlying pathological mechanisms between HUA and ED, focusing on 

the accelerator effect of high temperature environment in the relationship between HUA and ED, and propose the novel scientific 

hypothesis of "heat-HUA-ED" triad. Further studies are required to verify this hypothesis via animal models and explore targeted 

intervention strategies targeting common pathways, such as nucleotide-binding oligomerization domain-like receptor protein 3 

(NLRP3) inflammasome, so as to provide novel insights from the cross-field of environment and metabolism for the prevention and 
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treatment of HUA complicated with ED.
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高尿酸血症(hyperuricemia，HUA)是临床常见的代谢性疾病，其发生与饮食、生活习惯、环境等因素密切

相关。2015－2017年全国范围的流行病学调查显示，中国成年人HUA总体标准化患病率为17.7%，估算患病

人数约为1.85亿[1]。近年来，HUA对男性生殖健康的影响，尤其是与勃起功能障碍(erectile dysfunction，ED)的
关联受到学术界日益广泛的关注。流行病学调查显示，中国40岁以上男性人群ED的初筛患病率为40.56%[2]；

一项纳入 85 406例HUA患者的大样本研究显示，该人群ED患病率约为 33%[3]。此外，有研究发现，HUA是

ED的独立危险因素，尿酸水平升高通过诱发氧化应激和内皮功能障碍直接损害勃起功能，且该关联独立于

其他代谢异常因素的混杂作用[4]，进一步提出了血尿酸水平升高与ED发病的密切关系。研究发现，HUA与

ED共享血管内皮功能障碍、胰岛素抵抗及慢性炎症等病理机制[5-6]，形成“代谢-血管-炎症”恶性循环的病理

环路。值得注意的是，高温环境可通过影响代谢和内分泌功能，间接影响患者的尿酸水平和生殖健康[7-9]。然

而现有研究表明，冬季 ED 患病率明显增高[10]，且 ED 入院人数在冬季达到高峰[11]。上述看似矛盾的结果提

示，温度因素可能在HUA相关ED发病过程中发挥复杂的调节作用，但高温环境在其中的具体作用及分子机

制尚未得到系统阐明。因此，本文系统梳理HUA与ED的关联机制，并深入探讨高温环境如何在多通路层面

加剧HUA患者的ED发病风险，以期为该类人群的疾病预防与临床治疗提供新的研究视角与干预思路。

1　HUA引起ED的机制

1.1　血管内皮功能障碍　

1.1.1　氧化应激　黄嘌呤氧化酶(xanthine oxidase，XO)是嘌呤代谢通路中的关键限速酶，可催化次黄嘌呤氧

化为黄嘌呤，并将黄嘌呤氧化为尿酸，在缺氧、缺血等病理生理条件下，XO的表达及活性显著上调。XO在

催化嘌呤氧化的过程中优先以分子氧作为电子受体，可伴随生成大量超氧阴离子(superoxide anion，O2
-)和过

氧化氢(hydrogen peroxide，H2O2)[12]。因此，当XO的嘌呤代谢催化活性异常增强时，不仅会导致尿酸生成过

量，还会伴随活性氧(reactive oxygen species，ROS)产生，从而损害内皮功能[13]。嘌呤代谢过程中，伴随尿酸生

成过量而产生的O2
-可与一氧化氮(nitric oxide，NO)发生高亲和力的快速结合反应，一方面直接导致NO降解

失活、生物利用度显著下降，另一方面还可促进过氧亚硝酸盐(ONOO-)的形成[14]。ONOO-是具有强氧化性的

活性氮，可介导细胞损伤、细胞凋亡及脂质过氧化等病理过程[15]。此外，ONOO-还可氧化四氢生物蝶呤为生

物活性不强的三氢生物蝶呤，导致细胞内四氢生物蝶呤缺乏。当细胞内四氢生物蝶呤浓度不足以支撑内皮型

一氧化氮合酶(endothelial nitric oxide synthase，eNOS)的正常催化功能时，eNOS 会从生成NO的生理功能状态

转化为生成O2
-的病理功能状态，这个过程被称为eNOS解偶联[16]。由此可见，尿酸水平升高伴随着O2

-生成增

加，可通过氧化应激、NO生物利用度降低、ONOO-生成量增加及 eNOS解偶联等机制形成恶性循环，使内

皮功能进一步受损，并促进O2
-生成增加，NO生物利用度进一步降低，最终诱发ED。

1.1.2　炎症　越来越多的基础与临床研究证据显示，血尿酸水平过高可诱导机体产生慢性低度炎症反应。一

方面，小鼠体内实验证实，尿酸可激活核苷酸结合寡聚化结构域样受体蛋白 3(nucleotide binding 
oligomerization domain-like receptor protein 3，NLRP3)炎症小体，进而切割前半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶 1
(cysteinyl aspartate specific proteinase 1，caspase 1)，使其转化为活化形式，活化的 caspase 1可进一步介导白细胞

介素(interleukin，IL)-1β和 IL-18的剪切成熟与释放，启动下游炎症级联反应，该机制已在人脐静脉内皮细胞

实验中得到验证[17-18]。另一方面，NLRP3/caspase 1 信号通路参与 ED 的发生发展，其潜在机制主要包括两方

面：一是该炎症通路可促进炎症因子在血管内皮细胞及血管壁的积聚，增加血管壁厚度，导致阴茎海绵体血

液循环发生障碍[19-20]，引起ED；二是NLRP3炎症小体的激活及 IL-1的水平升高降低了海绵体对NO及其他内

皮源性舒张因子的敏感性，从而介导内皮功能损伤[21]，导致ED。由此可见，尿酸激活NLRP3/caspase 1炎症

途径后，通过促进阴茎血管内皮的炎症因子聚集并降低其对NO的敏感性，双重机制共同推动ED的发生发

展。此外，有研究发现，尿酸通过丝裂原活化的细胞外信号调节激酶(mitogen-activated protein kinase，MEK)/
细胞外信号调节激酶(extracellular regulated protein kinase，ERK)、Toll样受体-4的激活，介导内皮细胞中高迁移

率族蛋白B1(high mobility group protein B1，HMGB1)的乙酰化和释放；释放至胞外的HMGB1可进一步激活血

管紧张素Ⅱ(angiotensin Ⅱ，Ang Ⅱ)、IL-8、核因子-κB(nuclear factor-kappa B，NF-κB)等炎症相关信号分子[22]。

NF-κB 信号通路激活后可诱导炎症因子和趋化因子的表达，包括 IL-8、单核细胞趋化蛋白 -1(monocyte 
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chemotactic protein 1，MCP-1)和黏附因子，进而激活血管内皮细胞、招募单核细胞浸润，启动并放大局部炎

症反应[23]，增加ED的发病风险。有临床研究发现，HUA患者的血清尿酸浓度升高与全身炎症状态密切相关，

表现为C反应蛋白水平升高，IL-6、肿瘤坏死因子-α(tumor necrosis factor-α，TNF-α)等循环促炎细胞因子水平

上调[24]，而上述炎症因子的表达水平已被证实与ED的严重程度呈明显正相关[25-26]。综上所述，HUA参与炎

症小体的激活，并进一步诱导 IL-1β等促炎细胞因子的成熟、合成与释放，这些细胞因子可直接损伤海绵体

血管内皮功能、减少NO生成，最终诱发ED。

1.1.3　激活肾素-血管紧张素系统(renin-angiotensin system，RAS)　研究发现，尿酸可通过诱导氧化应激激活局

部RAS，并上调血管紧张素受体(angiotensin，AT)的表达，而RAS的激活可进一步对氧化应激产生正反馈调控

作用，促进氧化应激产物的大量生成，且RAS的核心效应分子Ang Ⅱ介导了尿酸对血管内皮细胞衰老和凋亡

的诱导[13]。同时，Ponticelli等[27]发现，尿酸可通过RAS刺激血管平滑肌细胞增殖和氧化应激。动物实验发现，

注射Ang Ⅱ的大鼠阴茎组织中ROS生成量明显增加，提示Ang Ⅱ可通过氧化应激打破阴茎血管收缩与舒张功能

的精细平衡，进而参与ED的发病过程[28]。临床研究也证实，AT拮抗剂氯沙坦不仅具有降低血尿酸的作用，

还可显著改善ED患者的勃起功能[29]。综上，尿酸可通过激活RAS增加Ang Ⅱ生成，刺激血管平滑肌细胞的增

殖、促进血管内皮细胞衰老与凋亡，上述一系列病理变化可导致HUA患者的ED发病率增高；而在该过程中，

RAS激活构成的正反馈环路，可进一步放大细胞内氧化应激水平，加重ED的病理损伤。

1.2　胰岛素抵抗　HUA还可通过胰岛素抵抗参与ED的发生发展。胰岛素抵抗主要由氧化应激[30]、胰岛素信

号转导受损或关键信号蛋白突变引起，包括胰岛素受体 (insulin receptor， IR)、磷脂酰肌醇 -3- 激酶

(phosphatidylin-ositol-3-kinase，PI3K)/蛋白激酶 B(protein kinase B，Akt)等[31]。研究发现，胰岛素抵抗是痛风患

者ED的独立预测因子[32]。血尿酸水平升高可能导致胰岛素抵抗[33]，而造成HUA患者血管胰岛素抵抗的机制

为：HUA可减少胰岛素诱导的PI3K/Akt通路的激活，并减少下游 eNOS的磷酸化，从而导致氧化应激，继而

损害葡萄糖代谢并降低胰岛素敏感性[34]；同时有研究发现，胞外核苷酸焦磷酸/磷酸二酯酶 1(ectonucleotide 
pyrophosphatase/phosphodiesterase 1，ENPP1)可抑制 IR 的功能，且在胰岛素抵抗患者中呈过表达状态[35]。

Tassone等[35]发现，UA可通过上调ENPP1与 IR的结合，抑制 IR的激活，从而干扰胰岛素信号通路。上述证据

表明，HUA可通过干扰胰岛素信号通路在胰岛素抵抗的发病机制中发挥作用。当HUA患者发生胰岛素抵抗

时，可通过抑制胰岛素与下丘脑神经元上的 IR 结合，减少促性腺激素释放激素(gonadotropin-releasing 
hormone，GnRH)的分泌，从而引起下游的性腺功能减退，这可解释2型糖尿病男性患者性欲下降和ED发病

率增高的临床现象[36-37]。可见，HUA可诱导机体发生胰岛素抵抗及性腺功能减退，从而导致HUA男性患者的

ED患病率增高。

综上所述，HUA主要通过损伤血管内皮功能诱导ED的发生，该过程涉及氧化应激激活、慢性炎症反应、

RAS激活等多条通路的共同作用，可协同加重内皮功能损伤，从而增加ED的发生风险。此外，HUA也可通

过胰岛素抵抗来减少GnRH分泌，进而增加ED的发病风险。

2　高温环境对血尿酸及勃起功能的影响

2.1　通过多通路加重HUA的病理负荷　近年来，越来越多的研究发现，高温环境不仅是诱发HUA的独立危

险因素，更是加剧HUA患者既有代谢紊乱及血管损伤的关键外源性“助推器”[7-8]。既往研究表明，夏季尿

酸水平升高可增加痛风发作风险[38]，高温暴露与HUA发病风险升高显著相关[39]。此外，针对老年人群的研

究发现，热应激可导致男性血尿酸水平明显升高[7]。

2.1.1　加剧炎症反应　一项探讨热应激对实验动物炎性损伤的研究发现，热应激可显著上调动物体内NLRP3
及 caspase 1 的表达水平[40]，而这两种炎症相关分子已被证实参与 HUA 的发病机制及 HUA 诱导 ED 的炎症通

路[41]。基于上述证据推测，高温环境可通过激活 NLRP3/caspase 1 炎症通路促进血尿酸水平升高，进而诱导

ED 的发生。一项针对环境温度与痛风关联的流行病学研究显示，高温暴露与痛风住院风险增高显著相关，

且昼夜温差过大可使男性痛风发病风险进一步增加[42]。

2.1.2　干扰尿酸代谢与排泄　Li等[39]发现，高温环境可导致人群血尿酸水平明显升高，其潜在机制主要包括

以下几个方面：(1)环境温度升高可导致机体有效循环容量不足，诱发代谢性酸中毒，从而减少肾脏的尿酸排

泄，使血清尿酸水平升高[42]。(2)健康成年人的血浆皮质醇水平在夏季相对较低，而低皮质醇水平可能增加痛

风发作风险[43]；高温环境下运动可导致轻微肌肉损伤，诱发亚临床横纹肌溶解[44]，受损肌肉组织可释放核酸

底物，进而促进尿酸生成。(3)反复高温暴露可激活肾内多元醇-果糖激酶途径，促进内源性果糖的生成[45]，
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消耗大量ATP，从而刺激尿酸及ROS产生[43]；生成的上述分子均在HUA诱导ED的发病过程中发挥作用。本

课题组前期已成功构建高温高湿环境下的HUA大鼠模型，并证实高温高湿环境可通过调控肾近端小管尿酸转

运蛋白的表达与功能，导致血尿酸水平升高[46]。

综上，高温环境可通过促进炎症因子释放、诱导代谢性酸中毒、激活多元醇-果糖激酶途径、造成肾损伤

等，使血尿酸水平升高，从而使HUA患者的血管内皮系统同时承受高血尿酸与高温应激的双重打击，加速从

代谢异常向血管并发症(如ED)进展的病理进程。

2.2　高温影响勃起功能障碍的关键环节　

2.2.1　直接抑制下丘脑-垂体-性腺(HPG)轴　高温可影响勃起功能，如Lin等[8]对高温条件下运动性中暑的大

鼠进行生殖系统方面的研究发现，与正常气温下运动的大鼠相比，高温下运动的大鼠可出现ED。热应激致

雄性大鼠出现ED的可能原因是HPG轴的活动受到抑制。有研究发现，应激过程中生殖功能的抑制可能是由

于应激时分泌的激素对性腺轴功能的影响。例如，热应激时，体内的促肾上腺皮质激素释放激素

(corticotropin releasing hormone，CRH)、糖皮质激素水平升高，且下丘脑亲吻素(kisspeptin)的表达降低，从而

对 GnRH 的分泌发挥中枢抑制作用[47]；糖皮质激素可增强促性腺激素抑制激素 (gonadotropin-inhibitory 
hormone，GnIH)神经元的功能，进而抑制GnRH的分泌及垂体释放促性腺激素[48]；糖皮质激素还可促进睾丸

间质细胞凋亡，继而减少睾酮的分泌[48]。可见，性腺轴在不同器官水平被抑制是热应激导致生殖功能抑制的

病理基础。

2.2.2　直接诱导生殖系统氧化应激　动物实验研究显示，高温环境可升高实验动物生殖系统中H2O2、丙二醛

的表达水平，降低超氧化物歧化酶(superoxide dismutase，SOD)的活性，进而诱导氧化应激的发生[49]。而氧化

应激是ED发病机制中的核心环节，基于此推测高温环境可通过激活氧化应激通路促进ED发生。

综上所述，高温环境本身具备独立损伤勃起功能的能力，其作用主要通过抑制HPG轴功能降低睾酮水

平、直接诱导氧化应激两条途径实现。更重要的是，高温的上述直接作用机制与HUA诱导ED的血管内皮功

能障碍、氧化应激及慢性炎症等病理机制高度重叠且存在显著协同效应，使高温在HUA患者ED的发病过程

中发挥“加速器”作用，共同推动ED的病理进程恶化。

3　高温环境与HUA协同致ED的多通路机制

HUA与ED已构成以血管内皮功能障碍为核心，涵盖氧化应激、炎症反应、胰岛素抵抗及性腺轴抑制等

多重机制的复杂病理网络[50]。然而，现有研究多将环境因素视为独立背景，忽视了高温环境作为“加速器”

的潜在作用。在HUA既有的病理基础上，高温环境通过关键节点的叠加效应，可能加剧ED的发生风险。因

此，基于前文梳理的机制，本部分重点阐述高温环境如何通过多重通路放大HUA的致病负荷。

3.1　氧化应激通路　在氧化应激这一关键病理机制上，高温环境与HUA共同发挥了正反馈作用，而非简单

的线性叠加。首先，HUA状态下XO活性增强，催化次黄嘌呤及黄嘌呤氧化过程时优先使用分子氧，生成O2
-

和H2O2等。这些生成的ROS不仅直接损伤细胞，还可通过与NO的高亲和力反应导致其生物利用度降低，并

诱导ONOO-的形成，进而氧化四氢生物蝶呤，使 eNOS解偶联[12-13,15-16,51]。然而，在高温暴露情境下，这种由

ROS介导的氧化应激损伤被进一步放大。高温环境本身即可直接诱导生殖系统及血管组织产生过量的H2O2，

同时明显抑制SOD的活性[49]。更为关键的是，高温可通过激活肾内多元醇-果糖激酶途径，引起ATP大量消

耗，并伴随ROS的同步增加[45,52]。

因此，当 HUA 患者处于高温环境中时，XO 介导的 ROS 持续增加，同时高温介导的 SOD 抑制及额外的

ROS生成，共同导致NO耗竭与 eNOS解偶联程度显著加重，较单纯HUA患者更为明显。HUA与高温环境在

氧化应激层面的协同作用，可能构成高温加速HUA患者ED发生的病理基础。

3.2　NLRP3/caspase 1炎症小体通路　NLRP3/caspase 1炎症小体通路是连接HUA与高温损伤的关键枢纽。既

往研究证实，血尿酸水平过高可激活NLRP3炎症小体，促使 caspase 1由非活性形式转化为活性酶，进而对 IL-
1β和 IL-18的前体进行切割，使其转变为成熟的活性形式，诱发血管内皮炎症[17-18]。值得注意的是，高温环

境并非作为简单的背景因素，而是该炎症通路的“加速器”。实验表明，热应激能明显上调动物体内NLRP3
及 caspase 1的表达水平[40]。这意味着，对于HUA患者而言，体内升高的尿酸水平激活了炎症小体，而高温环

境则直接提供了物理刺激信号，两者可形成协同效应。

这种协同作用使 IL-1β等促炎因子的合成、释放呈倍增趋势。高浓度炎症因子在阴茎血管壁內积聚，不

仅可增加血管壁厚度并引起血液循环障碍[19-20]，还可降低海绵体对NO等内皮松弛因子的敏感性[53-54]。相较于
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单一病因，高温与HUA共存的患者，其海绵体可能承受更强烈的炎症反应，从而加速ED的病理进程。

3.3　神经内分泌调控通路　在神经内分泌调控层面，高温环境与HUA共同构成了对HPG轴的双重抑制网络。

HUA可通过干扰胰岛素信号通路(如抑制PI3K/Akt通路及上调ENPP1)，导致胰岛素抵抗，进而减少GnRH的

分泌，引发性腺功能减退[35-36,50,55-56]。同时，高温作为一种外源性应激源，通过上调CRH和糖皮质激素水平，

发挥中枢性抑制作用，一方面可减少下丘脑亲吻素的表达以抑制GnRH 的分泌[47]，另一方面则可增强GnIH
神经元功能，并直接抑制睾丸间质细胞的睾酮分泌[48]。因此，在长期高温暴露下，HUA患者不仅面临代谢紊

乱导致的性腺功能低下，更承受着环境应激带来的激素轴抑制，这种双重打击使得ED的发生风险快速上升。

4　高温环境对HUA患者ED发病风险影响的假说

基于前文所述，笔者在此提出高温环境对HUA患者ED发病率影响的假说：HUA与ED之间已构成了一

个以血管内皮功能障碍为核心，涉及氧化应激、炎症、胰岛素抵抗及性腺轴抑制等机制的病理网络。高温环

境并非独立于HUA之外的致病通路，而是作用于“HUA-ED”两者关系的“加速器”。高温环境通过加剧上

游代谢疾病(HUA)和协同下游生殖疾病(ED)，在共同的病理通路上形成正反馈，进一步增加 ED 的发病风

险(图1)。

该假说的理论基石在于高温环境与HUA导致ED的共同病理机制，其中氧化应激、NLRP3炎症小体、性

腺轴功能抑制及多元醇-果糖激酶途径构成了关键基础。首先，高温环境可直接上调NLRP3炎症小体/caspase 
1炎症通路的表达水平[40]，HUA也通过激活同一炎症通路促进阴茎血管内皮功能障碍[17-18]，两者在“NLRP3
炎症小体激活”这一节点产生叠加效应，加剧内皮炎症损伤，从而增加ED的发病风险。其次，高温激活多

元醇-果糖激酶途径[45]后，除升高血尿酸水平外，同时也会引起MCP-1及ROS生成增加[43]，诱导阴茎内皮功

能障碍及平滑肌细胞增殖，进一步损害勃起血管。再次，在HUA状态下，由于XO活性增强，在产生尿酸的

同时伴随大量 ROS 产生[13]，高温环境则可直接通过增加氧化应激产物如 H2O2、丙二醛，并减少 SOD 的合

成[49]来介导ED。可见，高温环境及HUA在“氧化应激”节点汇合，导致NO与 eNOS耗竭，加重勃起血管内

皮功能障碍进而诱发ED。最后，高温环境作为一种“加速器”及“应激源”，可抑制性腺轴功能，减少睾酮

生成[48]，而HUA也可通过胰岛素抵抗途径减少GnRH，引起下游性腺功能减退[50]。两者在“性腺功能减退”

节点上发挥协同与叠加作用，进而在血尿酸水平升高的基础上，进一步加重ED的严重程度。

高温主要通过加剧上游代谢性疾病HUA及协同促进下游生殖系统疾病ED这两种模式，发挥其“加速器”

作用。具体而言，高温不仅通过干扰尿酸代谢及排泄途径使血尿酸水平升高，更为关键的是，高温可通过激

活炎症反应并诱导氧化应激，加剧HUA固有的病理损害。这意味着，在血尿酸水平相当的情况下，相较于未

图1　高温环境引起HUA患者相关ED的机制假说图

Fig.1　Schematic of the mechanistic hypothesis that a high temperature environment causes ED associated with HUA
NLRP3. 核苷酸结合寡聚化结构域样受体蛋白3；caspase 1. 前半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶1；ROS. 活性氧；XO. 黄嘌呤氧化酶；PI3K. 磷

脂酰肌醇-3-激酶；Akt. 蛋白激酶B；O2
-. 超氧阴离子；H2O2. 过氧化氢；NO. 一氧化氮；eNOS. 内皮型一氧化氮合酶；GnRH. 促性腺激素

释放激素；SOD. 超氧化物歧化酶

5



解放军医学杂志 XXXX年XX月XX日 

暴露于高温环境的患者，高温暴露下的HUA患者体内呈现出更为严重的炎症损伤与氧化应激状态。

除加剧上游HUA外，高温对下游ED的协同作用也得到进一步阐明。高温暴露可抑制性腺轴功能，降低

睾酮水平，并直接诱导生殖系统氧化应激。上述机制与HUA经由内皮功能障碍诱发ED的核心病理途径高度

一致。低睾酮状态与氧化应激及炎症反应共同损害勃起功能，同时形成正反馈回路，高温加剧血管内皮功能

障碍及氧化应激，进而恶化代谢紊乱与炎症状态，最终促进HUA与ED的发生发展。HUA的进展又通过共有

病理通路进一步增加ED的易感性。此正反馈模式导致高温暴露下HUA患者的病理进程一旦启动即呈持续放

大趋势，进而加速ED的恶化。

上述假说的临床意义在于将环境因素纳入了“代谢-生殖病学”范畴。鉴于高温环境是一个可干预可防控

的因素，临床医师在管理HUA患者时，可建议其采取有效的降温避暑措施，从而以较低成本预防及延缓患者

ED的发生。

4　总结与展望

HUA所致ED并非经由单一通路介导，而是构建了一个以血管内皮功能障碍为核心的“代谢-炎症-血管”

恶性循环网络。在此网络中，氧化应激与炎症反应相互协同，胰岛素抵抗与性腺轴抑制彼此作用。而高温环

境作为一种强烈的外源性应激源，同时激活了该网络的多个关键节点：其不仅通过脱水及内分泌紊乱等机制

直接升高血尿酸水平，还通过激活NLRP3炎症小体、多元醇-果糖激酶途径、氧化应激反应及抑制性腺轴等

多条通路，与HUA的共有病理机制产生协同效应，显著加速内皮损伤进程。据此，笔者提出假说：高温是连

接HUA与ED的“加速器”。对于长期处于高温环境的HUA人群，其ED风险可能呈现急剧增加的协同效应。

在HUA的长期管理中，除饮食和药物控制外，应将“避免长期高温暴露”纳入生活方式干预建议，这可

为预防ED提供一种低成本、高依从性的新策略。本文初步构建了“高温-HUA-ED”三联征的理论框架。未

来研究亟需建立模拟高温暴露的HUA-ED复合动物模型，并探索针对共同通路的干预措施以同步缓解HUA和

ED。此外，开展基于人群的流行病学调查亦是验证该假说的关键途径。建议后续研究通过分析不同季节及不

同气温区域中HUA患者ED患病率的差异，或对比高温作业环境与非高温环境下HUA患者ED严重程度的差

异，从而从流行病学角度为“高温-HUA-ED”三联征提供真实世界的证据。总之，将高温环境因素纳入代谢

性生殖疾病研究领域，是推动从“疾病治疗”向“疾病预防”跨越的重要一步。关注高温对HUA患者ED影

响的研究成果，将为制定更完善的男性健康防治指南提供理论依据。
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