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谷胱甘肽联合西地那非治疗勃起功能障碍患者
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【摘 要】 目的 探究谷胱甘肽联合西地那非治疗勃起功能障碍( ED) 患者临床疗效及对血管内皮功能、炎性
因子、勃起功能的影响。方法 选取 2022 年 10 月—2023 年 10 月新疆维吾尔自治区人民医院泌尿中心诊治 ED患者
89例作为研究对象，随机数字表法分为单药组 44 例和联合组 45 例。单药组给予西地那非口服治疗，联合组在单药
组基础上给予还原型谷胱甘肽片口服治疗，2 组患者均连续治疗 1 个月。观察 2 组患者治疗前、治疗结束时及治疗后
1 个月的血管内皮功能( NO、ET、VEGF、ES) 、炎性因子( hs-CＲP、IL-6、IL-8、IL-10) 、勃起功能( IIEF-5、QEQ、EHS、PSV)

变化，比较 2 组临床疗效、不良事件发生率。结果 治疗结束后 1 个月，联合组临床治疗总有效率为 91． 11%，高于单
药组的75． 00% ( χ2 /P = 4． 121 /0． 042) ; 治疗结束时及治疗结束后 1 个月，联合组患者血清 NO、VEGF水平显著高于单
药组，ET水平显著低于单药组( 治疗结束时: t /P = 5． 323 / ＜ 0． 001，3． 808 / ＜ 0． 001，3． 683 / ＜ 0． 001; 治疗结束后 1 个
月: t /P = 2． 615 /0． 011，3． 197 /0． 002，3． 089 /0． 003 ) ; 血清 hs-CＲP、IL-6 水平显著低于单药组( 治疗结束时: t /P =
8． 323 / ＜ 0． 001，2． 364 /0． 020; 治疗结束后 1 个月: t /P = 6． 787 / ＜ 0． 001，2． 662 /0． 009) ; IIEF-5、QEQ、EHS及 PSV均显
著高于治疗前，其中 EHS及 PSV也显著高于单药组( 治疗结束时: t /P = 6． 410 / ＜ 0． 001，4． 066 / ＜ 0． 001; 治疗结束后 1

个月: t /P = 8． 928 / ＜ 0． 001，4． 532 / ＜ 0． 001) ; 2 组患者不良事件发生率比较差异无统计学意义( P ＞ 0． 05) 。结论 谷
胱甘肽联合西地那非能够有效改善 ED患者血管内皮功能及勃起功能，同时显著降低患者炎性因子水平，且对于 ED

患者具有显著临床疗效及安全性。
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【Abstract】 Objective To explore the effects of glutathione combined with sildenafil on vascular endothelial function，

inflammatory response level，erectile function and clinical efficacy in patients with erectile dysfunction ( ED) ． Methods
Eighty-nine ED patients diagnosed and treated in the Urology Center of the People＇s Hospital of Xinjiang Uygur Autonomous
Ｒegion from October 2022 to October 2023 were selected as the study objects，and were randomly divided into monotherapy
group and combined treatment group，with 44 cases in the monotherapy group and 45 cases in the combined treatment group．
The monotherapy group was given oral sildenafil treatment，and the combined treatment group was given oral treatment with re-
duced glutathione tablets． All patients were treated continuously for 1 month． The clinical efficacy，vascular endothelial func-
tion ( NO，ET，VEGF，ES) ，inflammatory response level ( hs-CＲP，IL-6，IL-8，IL-10) ，erectile function ( IIEF-5，QEQ，
EHS，PSV) and incidence of adverse events were compared between the two groups before treatment，at the end of treatment
and one month after treatment． Ｒesults One month after the end of treatment，the total effective rate of combined treatment
group was 91． 11%，which was higher than that of monotherapy group ( 75． 00%，χ2 /P = 4． 121 /0． 042) ． At the end of treat-
ment and 1 month after treatment，the mean serum levels of NO and VEGF in combined treatment group were significantly
higher than those before treatment and monotherapy group，and the mean ET levels were significantly lower than those before
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treatment and monotherapy group ( t /P = 5． 323 / ＜ 0． 001，3． 683 / ＜ 0． 001，3． 808 / ＜ 0． 001，2． 615 /0． 011，3． 089 /0． 003，
3． 197 /0． 002) ． Average serum hs-CＲP and IL-6 levels were significantly lower than those before treatment and in monotherapy
group ( t /P =8． 323 / ＜0． 001，2． 364 /0． 020，6． 787 / ＜0． 001，2． 662 /0． 009) ． Average IIEF-5，QEQ，EHS and PSV were signifi-
cantly higher than before treatment，and EHS and PSV were also significantly higher than monotherapy group ( t /P =6． 410 / ＜ 0．
001，4． 066 / ＜0． 001，8． 928 / ＜0． 001，4． 532 / ＜0． 001) ． There was no significant difference in cure rate and incidence of adverse
events between the two groups ( P ＞0． 05) ． Conclusion Glutathione combined with sildenafil can effectively improve vascular en-
dothelial function and erectile function in ED patients，and significantly reduce the level of inflammation． The combine treatment
scheme has remarkable clinical efficacy and safety for ED patients，and has wide clinical application prospect．
【Key words】 Erectile dysfunction; Sildenafil; Glutathione; Vascular endothelial function; Inflammatory factor; Ther-

apeutic effect

勃起功能障碍( erectile dysfunction，ED) 是指长期
无法实现或维持足够的勃起，以满足性生活需求的疾

病，对患者的心理健康和生活质量均产生严重的负面

影响［1-2］。5 型磷酸二酯酶抑制剂是目前治疗 ED的首
选治疗药物，其中枸橼酸西地那非作为首个上市的 5
型磷酸二酯酶抑制剂已使 ED 患者显著获益［3］。但
ED的发生涉及多种因素，特别是炎性反应、氧化应激
水平的改变可能加重患者血管内皮损伤及功能异常，

进而降低西地那非对患者勃起功能的改善［4］。因此，
在改善阴茎血管血流动力学及保护血管内皮的同时，

降低局部或全身炎性反应、氧化应激水平可能也是重
要的治疗策略。还原型谷胱甘肽被广泛认为是一种有
效的抗氧化剂，可对免疫系统应答感染和炎性反应发

挥调节作用［5］。既往研究也表明，补充还原型谷胱甘
肽可显著减少血管内皮功能障碍风险及炎性因子水

平［6］。基于此，本研究旨在探究谷胱甘肽联合西地那
非对 ED患者血管内皮功能、炎性因子水平、勃起功能
及临床疗效的影响，报道如下。
1 资料与方法
1． 1 临床资料 选取 2022 年 10 月—2023 年 10 月新
疆维吾尔自治区人民医院泌尿中心诊治 ED 患者 89
例作为研究对象。通过随机数字表法分为单药组 44
例和联合组 45 例。2 组患者的临床资料比较差异无
统计学意义 ( P ＞ 0． 05) ，具有可比性，见表 1。本研究
已经获得医院伦理委员会批准( KY20220926321 ) ，患
者或家属知情同意并签署知情同意书。
1． 2 病例选择标准 ( 1) 纳入标准:①符合我国临床
指南中 ED 的诊断标准［7］; ②年龄 ＞ 18 岁; ③ED 病
史≥3 个月;④既往无 ED 相关药物治疗史; ⑤无生殖
系统畸形、外伤或手术史。( 2) 排除标准: ①入组前 3
个月接受过激素治疗、精神类药物治疗;②既往接受过
盆腔手术治疗或放射治疗; ③经影像学确认存在生殖
系统器质性病变;④服用雄激素或抗雄激素类药物或
制剂;⑤依从性较差，不配合进行治疗或随访者; ⑥无

法耐受西地那非或还原型谷胱甘肽; ⑦诊断为心理性
ED的患者。

表 1 单药组与联合组 ED患者临床资料比较
Tab． 1 Comparison of clinical data between single drug group and

combination group

项 目
单药组
( n = 44)

联合组
( n = 45) t /χ2 值 P值

年龄( �x ± s，岁) 32． 68 ± 5． 09 32． 93 ± 4． 43 0． 249 0． 804
病程( �x ± s，月) 4． 45 ± 1． 13 4． 62 ± 1． 19 0． 681 0． 498
BMI( �x ± s，kg /m2 ) 23． 28 ± 1． 89 22． 95 ± 2． 06 0． 775 0． 441
吸烟史［例( %) ］ 28( 63． 64) 30( 66． 67) 0． 090 0． 764
饮酒史［例( %) ］ 24( 54． 55) 25( 55． 56) 0． 009 0． 924
高血压［例( %) ］ 16( 36． 36) 19( 42． 22) 0． 320 0． 572
糖尿病［例( %) ］ 18( 40． 91) 17( 37． 78) 0． 091 0． 762

1． 3 治疗方法 单药组患者应用枸橼酸西地那非片
( 辉瑞制药有限公司) 50 mg 口服，每日 1 次。联合组
患者在此基础上应用还原型谷胱甘肽片( 重庆药友制

药有限责任公司) 0． 4 g 口服，每日 3 次。2 组均连续
治疗 1 个月。
1． 4 观测指标与方法
1． 4． 1 阴茎勃起及性生活: 治疗结束后 1 个月随访患
者阴茎勃起情况及性生活情况( 性活动成功率、性活
动持续时间) 。
1． 4． 2 血管内皮功能检测: 分别于患者治疗前、治疗
结束时以及治疗结束后 1 个月抽取患者外周静脉血 5
ml，在室温下离心获得上层血清，通过酶联免疫吸附法
测定血清一氧化氮( nitric oxide，NO) 、内皮素( endothe-
lin，ET ) 、血管内皮生长因子 ( vascular endothelial
growth factor，VEGF) 、内皮抑素( endostatin，ES) 。检测
用试剂盒均购自上海抚生实业有限公司，货号:

A097064、A099213、A101966、A109724。
1． 4． 3 血清炎性因子水平检测: 上述血清通过酶联免
疫吸附法测定血清高敏 C反应蛋白( high-sensitivity C-
reactive protein，hs-CＲP ) 、白介素( interleukin，IL ) -6、
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IL-8、IL-10。检测用试剂盒均购自上海抚生实业有限
公司，货号: A109974、A112042、A109811、A105911。
1． 4． 4 勃起功能检测: 分别于患者治疗前及治疗结束
时、治疗结束 1 个月后通过国际勃起功能指数 5 评分
( IIEF-5) 及勃起质量量表( QEQ) ［8］评价患者勃起功
能，IIEF-5 评分范围 0 ～ 25 分，QEQ 评分范围 0 ～ 100
分，IIEF-5、QEQ分值越低表明患者勃起功能障碍越严
重;通过勃起硬度评分( EHS) 评估患者阴茎勃起硬度，
EHS评分范围 1 ～ 4 分，分值越高表明患者阴茎硬度越
强;通过海绵体内注射血管活性药物联合多普勒超声测

定患者阴茎单侧动脉最大收缩期血流速度( PSV) 。
1． 4． 5 不良事件观察: 记录患者启动治疗及治疗结束
后 1 个月期间出现的不良事件，主要包括头痛、便秘、
视物模糊、肌肉痛等。
1． 5 治疗效果判定［7］ ①治愈: 阴茎勃起 ＞ 90°且较
坚硬，性活动成功率 ＞ 60%、性活动持续时间 ＞ 5 min
且无复发; ②显效: 阴茎勃起 ＞ 90°，性活动成功率 ＞
50%、性活动持续时间 3 ～ 5 min; ③有效: 阴茎能够勃
起，性活动成功率 ＞ 30%、性活动持续时间 1 ～ 2 min;
④无效: 不满足上述情况。其中治疗总有效率 = ( 治
愈 +显效 +有效) /总例数 × 100%。
1． 6 统计学方法 采用 SPSS 26． 0 软件进行统计学
分析。符合正态分布的计量资料以 �x ± s 描述，组间比
较采用独立样本 t检验，治疗前后比较采用配对样本 t
检验; 计数资料以频数或率( % ) 表示，组间比较采用

χ2 检验。P ＜ 0． 05 为差异有统计学意义。
2 结 果
2． 1 2 组患者临床疗效比较 治疗结束后 1 个月，联
合组临床治疗总有效率为 91． 11%，显著高于单药组
的75． 00% ( P ＜ 0． 05) ，见表 2。
2． 2 2 组患者治疗前后血管内皮功能变化比较 治
疗结束时及治疗结束后 1 个月，2 组血清 NO、VEGF、
ES水平高于治疗前，ET 低于治疗前，且联合组 NO、
VEGF水平高于单药组，ET 低于单药组( P ＜ 0． 01 ) ，2
组 ES差异无统计学意义( P ＞ 0． 05) ，见表 3。
2． 3 2 组患者治疗前后血清炎性因子水平变化比较
治疗结束时及治疗结束后 1 个月，2 组患者血清

hs-CＲP、IL-6、IL-8 水平均低于治疗前，IL-10 水平高于
治疗前( P ＜ 0． 01) ，联合组血清 hs-CＲP、IL-6 水平低于
单药组 ( P ＜ 0． 05 ) ，2 组 IL-8、IL-10 差异无统计学意
义( P ＞ 0． 05) ，见表 4。
2． 4 2 组患者治疗前后勃起功能变化比较 治疗结
束时及治疗结束后 1 个月，2 组 IIEF-5、QEQ、EHS 及
PSV 均高于治疗前( P ＜ 0． 01 ) ，但治疗结束时及 1 个
月后 2 组 IIEF-5、QEQ 比较差异无统计学意义( P ＞
0． 05) ; 而联合组 EHS 及 PSV 显著高于单药组( P ＜
0． 01) ，见表 5。
2． 5 2 组患者不良事件发生率比较 治疗至停药后 1
个月内，2 组患者治疗相关不良事件发生率比较，差异
无统计学意义( χ2 = 0． 066，P = 0． 798) ，见表 6。

表 2 单药组与联合组 ED患者临床疗效比较 ［例( %) ］
Tab． 2 Comparison of clinical efficacy between single drug group and combination group

组 别 例数 治愈 显效 有效 无效 总有效率( % )
单药组 44 7( 15． 91) 12( 27． 27) 14( 31． 82) 11( 25． 00) 75． 00
联合组 45 10( 22． 22) 15( 33． 33) 16( 35． 56) 4( 8． 89) 91． 11
U /χ2 值 U = 4． 252 χ2 = 4． 121
P值 0． 236 0． 042

表 3 单药组与联合组 ED患者治疗前后血管内皮功能变化比较 ( �x ± s)

Tab． 3 Comparison of changes in vascular endothelial function before and after treatment between the monotherapy group and the combina-
tion group

组 别 时间 NO( mmol /L) ET( ng /L) VEGF( ng /L) ES( μg /L)
单药组 治疗前 46． 49 ± 4． 50 58． 50 ± 8． 03 41． 67 ± 4． 78 42． 44 ± 5． 59
( n = 44) 结束时 50． 56 ± 5． 34 47． 56 ± 4． 83 46． 50 ± 4． 41 44． 11 ± 5． 65

结束后 1 个月 54． 83 ± 4． 85 43． 84 ± 4． 99 49． 25 ± 4． 23 46． 16 ± 5． 75
联合组 治疗前 46． 57 ± 5． 82 58． 41 ± 6． 40 40． 99 ± 5． 50 42． 25 ± 5． 00
( n = 45) 结束时 55． 47 ± 3． 09 43． 46 ± 5． 62 50． 35 ± 5． 11 44． 14 ± 5． 69

结束后 1 个月 57． 35 ± 4． 22 40． 34 ± 5． 68 52． 54 ± 5． 38 45． 53 ± 6． 50
F /P单药组内值 5． 886 / ＜ 0． 001 7． 375 / ＜ 0． 001 13． 300 / ＜ 0． 001 7． 915 / ＜ 0． 001
F /P联合组内值 7． 896 / ＜ 0． 001 9． 536 / ＜ 0． 001 16． 312 / ＜ 0． 001 8． 257 / ＜ 0． 001
t /P结束时组间值 5． 323 / ＜ 0． 001 3． 683 / ＜ 0． 001 3． 808 / ＜ 0． 001 0． 022 / 0． 982
t /P结束后 1 个月组间值 2． 615 / 0． 011 3． 089 / 0． 003 3． 197 / 0． 002 1． 252 / 0． 214
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表 4 单药组与联合组 ED患者治疗前后血清炎性因子水平变化比较 ( �x ± s)

Tab． 4 Comparison of changes in serum inflammatory factor levels before and after treatment between monotherapy group and combination
group patients

组别 时间 hs-CＲP( mg /L) IL-6( ng /L) IL-8( ng /L) IL-10( ng /L)
单药组 治疗前 4． 08 ± 1． 18 94． 18 ± 10． 48 19． 37 ± 5． 53 16． 26 ± 5． 59
( n = 44) 结束时 2． 94 ± 0． 41 85． 20 ± 12． 66 17． 62 ± 6． 54 18． 90 ± 5． 76

结束后 1 个月 2． 65 ± 0． 49 82． 59 ± 11． 25 15． 00 ± 4． 84 19． 83 ± 6． 26
联合组 治疗前 3． 71 ± 1． 25 94． 28 ± 12． 82 17． 78 ± 5． 40 16． 66 ± 6． 04
( n = 45) 结束时 2． 21 ± 0． 42 79． 23 ± 11． 12 16． 84 ± 5． 72 18． 62 ± 7． 02

结束后 1 个月 1． 95 ± 0． 49 76． 23 ± 11． 27 15． 46 ± 4． 87 20． 05 ± 6． 94
F /P单药组内值 9． 549 / ＜ 0． 001 7． 853 / ＜ 0． 001 7． 867 / ＜ 0． 001 10． 795 / ＜ 0． 001
F /P联合组内值 12． 345 / ＜ 0． 001 10． 234 / ＜ 0． 001 8． 145 / ＜ 0． 001 11． 099 / ＜ 0． 001
t /P结束时组间值 8． 323 / ＜ 0． 001 2． 364 / 0． 020 0． 599 / 0． 551 0． 210 / 0． 834
t /P结束后 1 个月组间值 6． 787 / ＜ 0． 001 2． 662 / 0． 009 0． 449 / 0． 655 0． 157 / 0． 876

表 5 单药组与联合组 ED患者治疗前后勃起功能变化比较 ( �x ± s)

Tab． 5 Comparison of changes in erectile function between monotherapy group and combination group patients before and after treatment

组 别 时间 IIEF-5( 分) QEQ( 分) EHS( 分) PSV( cm /s)
单药组 治疗前 13． 82 ± 2． 93 46． 55 ± 11． 12 1． 34 ± 0． 48 20． 38 ± 4． 61
( n = 44) 结束时 20． 57 ± 1． 80 77． 39 ± 10． 59 2． 43 ± 0． 73 22． 38 ± 4． 11

结束后 1 个月 20． 93 ± 1． 92 79． 57 ± 9． 94 2． 61 ± 0． 49 24． 23 ± 4． 64
联合组 治疗前 13． 60 ± 2． 27 50． 64 ± 11． 00 1． 24 ± 0． 43 19． 32 ± 5． 23
( n = 45) 结束时 20． 40 ± 1． 40 80． 13 ± 10． 33 3． 24 ± 0． 43 26． 36 ± 5． 07

结束后 1 个月 20． 84 ± 2． 33 81． 22 ± 9． 65 3． 56 ± 0． 50 28． 67 ± 4． 61
F /P单药组内值 8． 332 / ＜ 0． 001 13． 546 / ＜ 0． 001 8． 334 / ＜ 0． 001 7． 693 / ＜ 0． 001
F /P联合组内值 9． 012 / ＜ 0． 001 14． 211 / ＜ 0． 001 12． 345 / ＜ 0． 001 10． 456 / ＜ 0． 001
t /P结束时组间值 0． 493 / 0． 624 1． 239 / 0． 219 6． 410 / ＜ 0． 001 4． 066 / ＜ 0． 001
t /P结束后 1 个月组间值 0． 193 / 0． 847 0． 797 / 0． 428 8． 928 / ＜ 0． 001 4． 532 / ＜ 0． 001

表 6 单药组与联合组 ED患者不良事件发生率比较 ［例( %) ］
Tab． 6 Comparison of incidence of adverse events between monotherapy group and combination group patients

组 别 例数 头痛 便秘 视物模糊 肌肉痛 总发生率( % )
单药组 44 1( 2． 27) 2( 4． 55) 1( 2． 27) 2( 4． 55) 13． 64
联合组 45 1( 2． 22) 3( 6． 67) 1( 2． 22) 2( 4． 44) 15． 56

3 讨 论
阴茎勃起机制较为复杂，该过程容易受心理压力、

内分泌、神经损伤、血管损伤等多种因素影响［9］。当
阴茎海绵体动脉血流减少、阴茎血流动力学平衡被打
破时，便会导致阴茎难以勃起、勃起硬度不足或
ED［10］。血管内皮功能失衡或损伤是 ED 的重要病因
之一，当发生血管内皮功能损伤后，患者 ET /NO 平衡
被破坏，机体合成并释放大量 ET，但 NO 的合成受到
抑制，进而诱导 ED 的发生、发展［11］。西地那非能选
择性地抑制 5 型磷酸二酯酶、刺激阴茎海绵体内 NO
的合成及释放，具有显著舒张阴茎海绵体平滑肌、血管
平滑肌及改善血流参数等作用，是临床中使用较多的

ED治疗药物［12］。近年来研究发现，除血管内皮功能
受损外，炎性反应及氧化应激水平升高可能也与 ED
相关［13］。因此，在西地那非基础上联合应用抗氧化应

激药物可能提高临床疗效。外源性摄入还原型谷胱甘
肽可发挥抗氧化应激反应的作用，但其大多用于多种

原因引起的肝脏炎性反应性疾病［14］。因此，探究谷胱
甘肽联合西地那非对 ED患者的临床疗效具有一定临
床价值。
为了更好地评估该联合治疗方案对 ED患者的临

床效益，笔者从血管内皮功能、炎性因子水平变化、勃
起功能改变等多方面进行评价。高水平血清 CＲP 会
促进血管内皮细胞增殖、迁移［15］。CＲP还会诱导血管
丧失正常的舒张功能［16］。VEGF 可作用于内皮细胞
并促进血管新生、增强血管通透性［17］。虽然 ES 的表
达水平与 VEGF 呈正相关，但会抑制 VEGF、内皮细胞
增殖或血管新生［18］。IL-6 是一种参与免疫—炎性反
应的多功能促炎性细胞因子，既往研究发现其过度表

达也会导致内皮功能失调，并诱导中性粒细胞在毛细
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血管中黏附、聚集，加重炎性反应对血管的破坏
作用［19］。
本研究发现，治疗 1 个月后联合组患者血清 NO、

VEGF 水平显著高于治疗前及单药组，ET、hs-CＲP、
IL-6水平显著低于治疗前及单药组，患者勃起功能恢
复情况也优于单药组。在正常生理情况下，非肾上腺
素能神经元可在性刺激引起的副交感神经兴奋作用下

加快 NO释放，激活并促进三磷酸鸟苷向环磷酸鸟苷
转化，从而松弛阴茎平滑肌并增加阴茎动脉血流，使阴

茎充血勃起［20］。CＲP 可使阴茎血管对内皮依赖性舒
血管物质反应减弱，继而使阴茎血管扩张功能降低。
炎性反应的持续存在也会增加超氧阴离子释放，增加

对 NO的消耗并钝化舒血管功能［21］。同时，CＲP、IL-6
等炎性介质可激活内皮细胞释放 ET 而导致阴茎血管
异常收缩。笔者推测还原型谷胱甘肽是通过降低血清
CＲP及 IL-6 水平并抑制上述潜在途径，继而改善患者
血管内皮功能及勃起功能。既往研究也发现，ED 患
者与非 ED患者之间谷胱甘肽水平存在一定差异，而
ED患者体内还原型谷胱甘肽的缺乏打破了氧化—抗
氧化之间的平衡，进而导致勃起组织细胞的大量凋亡，

进一步加重阴茎勃起困难［22］。因此，不论是直接或间
接作用，外源性补充还原型谷胱甘肽均有利于改善患

者血管内皮功能并降低炎性因子水平，进而在西地那

非治疗基础上提高 ED的临床疗效。
本研究的局限性在于缺少对谷胱甘肽影响 ED 患

者血管内皮、炎性因子水平的具体机制研究，后续将通
过构建 ED动物模型进行细胞层面的基础研究以明确
谷胱甘肽对 ED 治疗的有效性。尽管如此，本研究仍
通过前瞻性队列研究发现谷胱甘肽联合西地那非能够

有效改善 ED患者血管内皮功能及勃起功能，同时显
著降低患者炎性因子水平。该联合治疗方案对于 ED
患者具有显著临床疗效及安全性，具有较为广阔的临

床应用前景。
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