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艾司西酞普兰联合唑吡坦对失眠障碍患者睡眠质量、
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摘要 目的：探讨艾司西酞普兰联合唑吡坦对失眠障碍患者睡眠质量、焦虑抑郁状态及血清神经递质的影响。方法：选取 2018年 1

月 ~2020年 12月期间我院收治的失眠障碍患者 100例为研究对象。根据随机数字表法分为对照组（唑吡坦治疗，n=50）和研究组

（对照组的基础上联合艾司西酞普兰治疗，n=50），比较两组患者睡眠质量、焦虑抑郁状态、血清神经递质及不良反应情况。结果：

治疗 4周后，研究组睡眠效率高于对照组，睡眠总时间长于对照组，醒觉时间、入睡时间短于对照组（P<0.05）。治疗 4周后，研究组

匹兹堡睡眠质量指数（PSQI）、汉密顿抑郁评估量表（HAMD）、汉密顿焦虑评估量表(HAMA)低于对照组（P<0.05）。治疗 4周后，研

究组 5-羟色胺（5-HT）、r-氨基丁酸（GABA）水平高于对照组，去甲肾上腺素（NE）水平低于对照组（P<0.05）。两组不良反应发生率
比较无差异（P>0.05）。结论：失眠障碍患者接受唑吡坦、艾司西酞普兰联合治疗，可有效改善患者焦虑抑郁状态、睡眠质量以及血
清神经递质水平，安全性较好。
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Effects of Escitalopram Combined with Zolpidem on Sleep Quality,
Anxiety and Depression State and Serum Neurotransmitters

in Patients with Primary Insomnia*

To investigate the effect of escitalopram combined with zolpidem on sleep quality, anxiety and depression

state and serum neurotransmitter in patients with primary insomnia. 100 cases of primary insomnia admitted to our hospital

from January 2018 to December 2020 were selected as the study object. The above patients were divided into control group (treated with

zolpidem, n=50) and study group (treated with escitalopram on the basis of the control group, n=50,) according to the random number

table method. The sleep quality, anxiety and depression state, serum neurotransmitter and adverse reactions of the two groups were

compared. 4 weeks after treatment, the sleep efficiency of the study group were higher than those of the control group, the total

sleep time were longer than those of the control group, while the wake-up time and sleep time of the study group were shorter than those

of the control group (P<0.05). 4 weeks after treatment, the pittsburgh sleep quality index (PSQI), hamilton Depression Rating Scale

(HAMD) and hamilton Anxiety Rating Scale (HAMA) of the study group were lower than those of the control group (P<0.05). 4 weeks
after treatment, the levels of 5-hydroxytryptamine (5-HT), r-aminobutyric acid (GABA) in the study group were higher than those in the

control group, and the levels of norepinephrine(NE) in the study group were lower than those in the control group (P<0.05). There was no
difference in adverse reactions between the two groups (P>0.05). Esmcitalopram combined with zolpidem can effectively

improve the sleep quality, anxiety and depression of patients with primary insomnia, and improve the serum 5-HT, NE, CRH, with good

safety.
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前言

睡眠是保证体恢复正常的生理状态及体力的生理活动之

一，当机体处于适宜的睡眠环境，且具备足够的睡眠时间时，却

无法正常入睡，则会引起失眠障碍[1，2]。失眠障碍可导致机体心

理焦虑、抑郁和紧张，据统计[3]，失眠障碍患者约占全球总人口

的 30%，对患者的生活质量和身体健康带来严重影响。现临床

针对失眠障碍的治疗尚无统一方案，多以对症治疗为主。唑吡

坦是一种镇静催眠药物，可在一定程度上缓解患者失眠现象[4，5]，

但单纯的使用催眠类药物无法彻底治愈，且突然停用更易诱发

失眠复发甚至加重[6]。艾司西酞普兰是临床常用于治疗抑郁焦

虑情绪的药物，近年来已逐渐尝试将其用于失眠障碍的治疗

中[7，8]。本研究通过对我院收治的失眠障碍患者给予唑吡坦、艾

司西酞普兰联合治疗，疗效可靠，报道如下。

1 资料与方法

1.1 临床资料

纳入我院于 2018年 1月 ~2020年 12月间收治的 100例

失眠障碍患者。纳入标准：（1）参考《中国失眠障碍诊断和治疗

指南》中的相关诊断标准[9]；（2）对唑吡坦、艾司西酞普兰无过敏

症者；（3）均签署好书面治疗同意书；（4）匹兹堡睡眠质量指数

（PSQI）[10]总分在 8分以上；（5）近一个月内未服用过抗抑郁、焦

虑情绪等药物。排除标准：（1）既往有滥用药物史者；（2）妊娠或

哺乳期妇女；（3）合并有严重心脑血管疾病者；（4）各类精神疾

病引起的继发性失眠，严重精神疾病者；（5）合并有严重呼吸系

统疾病者。以随机数字表法分为对照组（唑吡坦治疗，n=50）和

研究组（对照组的基础上联合艾司西酞普兰治疗，n=50），其中

对照组男性患者、女性患者分别为 31例、19例，年龄最小者 24

岁，最大者 49岁，平均年龄（33.67依3.45）岁；病程最短者 2 个

月，最长者 18个月，平均病程（10.16依1.45）个月；体质量指数
（BMI）20.3~26.5 kg/m2，平均（23.34依0.91）kg/m2。研究组男性患

者、女性患者分别为 28例、22例，年龄最小者 23岁，最大者 48

岁，平均年龄（34.12依4.25）岁；病程最短者 3个月，最长者 17个

月，平均病程（10.54依1.28）个月；BMI 20.9~26.8 kg/m2，平均

（23.48依0.82）kg/m2。两组一般资料比较对比无差异（P>0.05）。本
研究已获得医院伦理委员会批准。

1.2 方法

两组均接受相关检查，给予失眠障碍疾病睡眠健康教育，

并给予适当的心理干预。对照组给予唑吡坦治疗，唑吡坦规格：

10 mg，国药准字：J20130015，采购自赛诺菲（杭州）制药有限公

司。初始剂量为 1天 1次，每次 5 mg，口服，如无明显不适 2周

内逐渐加至 1天 1次，每次 10 mg，口服，连续治疗 4周。研究

组在对照组的基础上联合艾司西酞普兰治疗，艾司西酞普兰规

格：10 mg，国药准字：H20080788，采购自四川科伦药业股份有

限公司。初始剂量为 1天 1次，每次 10 mg，口服，如无明显不

适 2周内加至 1天 1次，每次 20 mg，连续治疗 4周。

1.3 观察指标

（1）于治疗前、治疗 4周后采用 PSQI、汉密顿焦虑评估量

表(HAMA)[11]、汉密顿抑郁评估量表（HAMD）[11]评价两组患者

睡眠、焦虑及抑郁状况。其中 HAMA共 14个项目，总分 56分，

分数越高，焦虑情况越严重。HAMD包括 17个项目，总分 52

分，分数越高，抑郁症状越严重。PSQI包括 7个项目，总分 21

分，睡眠质量与总分成反比。（2）于治疗前、治疗 4周后采用多

导睡眠图（PSG）监测患者睡眠情况，包括睡眠总时间（入睡至

最后觉醒时间）、入睡时间（熄灯至慢波睡眠 s1期出现的时

间）、睡眠效率（睡眠总时间与总记录时间之比）、醒觉时间（睡

眠开始至最后觉醒前的觉醒时间）。（3）于治疗前、治疗 4周后

采集患者空腹静脉血 3 mL，经离心处理后保存待测，采用酶联

免疫吸附法（试剂盒购自武汉益普生物科技有限公司及武汉菲

恩生物科技有限公司）检测分析患者血清神经递质 5-羟色胺

（5-HT）、去甲肾上腺素（NE）以及 r- 氨基丁酸（GABA）水平。

（4）观察两组用药安全性。

1.4 统计学方法

以 SPSS25.0进行统计分析。计数资料如性别构成、不良反

应发生率用例数或率描述，采用 掊2检验。PSG、HAMA、HAMD

等计量资料经正态性检验符合正态分布，采用均数依标准差
（x依s）描述，采用配对 t检验或成组检验。P＜0.05为差异有统

计学意义。

2 结果

2.1两组 PSG指标变化

两组治疗前睡眠总时间、入睡时间、睡眠效率、醒觉时间比

较无差异（P>0.05）；两组治疗 4周后睡眠效率升高，睡眠总时

间延长，醒觉时间、入睡时间缩短（P<0.05）；与对照组相比，研
究组治疗 4周后的改变效果更为明显（P<0.05）；详见表 1。

2.2 两组各项量表评分变化

治疗前两组 PSQI、HAMD、HAMA 评分比较无差异（P>0.

05）；治疗 4周后两组 PSQI、HAMD、HAMA评分均降低，且研

究组低于对照组（P<0.05）；详见表 2。

2.3 两组 5-HT、NE、GABA变化分析

两组治疗前 5-HT、NE、GABA 水平比较统计学无差异

（P>0.05）；治疗 4周后，两组 5-HT、GABA水平均升高，NE 水

平降低（P<0.05）；与对照组相比，研究组治疗 4周后的改变效

果更为明显（P<0.05）；详见表 3。

2.4 不良反应情况比较

对照组不良反应发生率为 14.00%（7/50），研究组为 8.00%

（4/50），比较未见统计学差异（P>0.05）；详见表 4。

3 讨论

失眠主要是由于睡眠始发和维持出现了一定的障碍，导致

患者睡眠质量与人体正常能量需求出现失衡[12-14]。失眠障碍的

早期症状主要表现为入睡困难、时寐时醒或醒后无法入眠，随

Escitalopram; Zolpidem; Primary insomnia; Sleep quality; Anxiety and depression; Neurotransmitter
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表 4不良反应情况比较【例（%）】

Table 4 Comparison of adverse reactions[n(%)]

Groups Nausea Dizzy Hyperhidrosis Thirst Constipation Total incidence

Control group(n=50) 2(4.00) 1(2.00) 1(2.00) 2(4.00) 1(2.00) 7(14.00)

Study group(n=50) 1(2.00) 0(0.00) 2(4.00) 1(2.00) 0(0.00) 4(8.00)

掊2 0.919

P 0.338

Groups

Total sleep time(min) Sleep latency(min) Sleep efficiency(%) Awake time(min)

Before

treatment

After 4 weeks

of treatment

Before

treatment

After 4 weeks

of treatment

Before

treatment

After 4 weeks

of treatment

Before

treatment

After 4 weeks

of treatment

Control group

(n=50)
289.78依15.23 341.03依17.32* 46.23依6.45 37.32依7.38* 67.01依7.85 75.83依8.05* 174.03依13.12 136.97依15.73*

Study group

(n=50)
288.12依17.16 395.12依18.82* 47.02依7.31 26.31依6.25* 68.43依6.93 86.09依7.42* 173.61依14.52 86.73依14.81*

t 0.512 -14.954 -0.573 8.050 -0.959 -6.627 0.152 16.443

P 0.610 ＜0.001 0.678 ＜0.001 0.340 ＜0.001 0.880 ＜0.001

表 1 PSG指标变化（x依s）
Table 1 Changes of PSG indicators (x依s)

Note: compared with before treatment, *P<0.05.

表 2各项量表评分变化（x依s，分）
Table 2 Changes of scores of each scale (x依s, scores)

Note: compared with before treatment, *P<0.05.

Groups

PSQI HAMD HAMA

Before treatment
After 4 weeks of

treatment
Before treatment

After 4 weeks of

treatment
Before treatment

After 4 weeks of

treatment

Control group

(n=50)
13.37依1.22 8.79依1.33* 18.69依2.03 12.27依1.89* 37.61依4.88 28.44依5.78*

Study group(n=50) 13.06依1.61 4.02依1.42* 18.23依2.11 7.84依1.13* 37.15依6.92 21.72依4.21*

t 1.085 17.336 1.111 14.255 0.384 6.645

P 0.281 ＜0.001 0.269 ＜0.001 0.702 ＜0.001

表 3 5-HT、NE、GABA变化分析（x依s，mg/mL）
Table 3 Changes of 5-HT, NE and GABA (x依s, mg/mL)

Note: compared with before treatment, *P<0.05.

Groups

5-HT NE GABA

Before treatment
After 4 weeks of

treatment
Before treatment

After 4 weeks of

treatment
Before treatment

After 4 weeks of

treatment

Control group

(n=50)
10.76依2.35 15.13依2.76* 47.33依5.12 27.82依5.03* 6.45依3.07 8.72依3.22*

Study group(n=50) 10.84依2.30 20.34依2.55* 48.05依5.24 20.16依4.95* 6.49依3.11 11.15依3.17*

t -0.191 -2.235 -0.218 2.107 -0.194 -4.745

P 0.849 0.028 0.828 0.038 0.846 ＜0.001

着病情进展，患者可出现彻夜不眠的现象[15]。当机体长期处于

失眠状态时，除了无法满足人体正常能量需求外，还会对人们

日常生活、工作造成影响，引发抑郁焦虑情绪[16，17]。唑吡坦是

新一代非苯二氮卓类短效药，具有较强的镇静催眠、轻微的肌

肉松弛、抗焦虑及抗惊厥作用，已被广泛使用于临床[18]，但单

用唑吡坦治疗一直存在停药后易复发、长期使用不良反应大、

患者耐受性差等诸多不足[19]。在《中国成人失眠诊断与治疗指

南(2017版)》[20]中明确指出，抗失眠类药物联合联合抗抑郁药

物治疗对于失眠障碍患者预后改善具有明显的促进作用。艾

司西酞普兰是抗抑郁治疗的一线用药，其为西酞普兰的 S-异
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构体，已有研究证实其有助于患者抑郁焦虑情绪及认知状况的

改善[21,22]。

本次研究结果显示，两组患者睡眠质量、焦虑抑郁状态均

有所改善，且研究组改善效果更佳，可见艾司西酞普兰联合唑

吡坦治疗失眠障碍患者，可进一步提高治疗效果，改善患者预

后。唑吡坦的主要作用机制为选择性的作用于脑部苯二氮类受

体上，通过调节氯离子通道的开放时间来抑制神经元激动，从

而发挥中枢抑制作用 [23，24]。艾司西酞普兰可提高突触间隙内

5-HT浓度，并抑制 5-HT的重吸收，进而改善焦虑情绪、抵抗抑

郁，增加患者慢波睡眠[25]。两种药物可发挥协同作用，促进患者

症状改善，这可能与两者不同的作用机制有关。本次研究结果

还显示，两组血清 5-HT、NE、GABA水平均有所改善，且研究

组改善效果更为显著，提示艾司西酞普兰联合唑吡坦通过调节

患者 5-HT、NE、GABA等神经递质水平，进而实现对其睡眠状

态的影响。5-HT是中枢神经系统的传递物质，其可通过突触间

隙作用于突触后膜的特殊受体在失眠、抑郁发病相关的过程中

均发挥重要作用 [26]；NE可通过与肾上腺素能 琢受体和 茁受体
结合刺激和增强皮层活动觉醒，NE含量越高，兴奋性越高，机

体失眠越严重[27]；失眠作为一种典型的内源性应激源，可影响

神经内分泌系统的正常活动，而 GABA是一种广泛存在于中

枢神经系统中的抑制性氨基酸，GABA水平可有效反映大脑机

能的稳定程度[28]。艾司西酞普兰是目前选择性最强的 5-HT再

摄取抑制剂，可促进患者单胺类神经递质、神经细胞因子合成

释放，有效促进症状缓解[29]。另两组不良反应发生率比较无差

异，主要是因为艾司西酞普兰发挥良好的抗忧郁焦虑作用的前

提下，对于人体神经元心血管系统、自主神经系统的生理功能

的影响轻微，接近于无损伤，故而不会增加不良反应发生率，安

全可靠[30，31]。值得注意的是，本研究样本量偏小，且未考察患者

脑神经递质水平的变化，有待在后续研究中给予改进。

综上所述，与单独应用唑吡坦相比，采用艾司西酞普兰联

合唑吡坦治疗的失眠障碍患者，其睡眠质量更高，焦虑抑郁状

态、血清神经递质改善情况更好，提示该用药方案具有一定临

床应用价值。
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