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  [摘要] 目的 探 讨 镇 静 催 眠 药 物 联 合 睡 眠 卫 生 教 育 对 成 人2型 糖 尿 病 共 病 失 眠 症 的 临 床 疗 效。
方法 收集2023年1-12月重庆市九龙坡区人民医院神内内分泌科接受短期(2周)胰岛素强化治疗的2型糖

尿病共病失眠症患者的一般情况、检查指标和失眠严重程度指数量表(ISI)、宗氏焦虑自评量表(SAS)、宗氏抑

郁自评量表(SDS)评分等资料,将接受镇静催眠药物联合睡眠卫生教育治疗的患者65例作为观察组,其中39
例伴有轻度焦虑(A1组),22例伴有轻度抑郁(A2组);未接受镇静催眠药物联合睡眠卫生教育治疗的患者54
例作为对照组,其中33例伴有轻度焦虑(B1组),22例伴有轻度抑郁(B2组)。所有患者均接受常规糖尿病饮

食及运动指导、胰岛素强化治疗。比较各组治疗1、2周血糖控制情况和失眠、焦虑、抑郁改善情况。结果 治

疗1周时观察组、对照组空腹血糖(FPG)、餐后2
 

h血糖(2
 

hPG)、葡萄糖目标范围内时间(TIR)达标率间差异

无统计学意义(P>0.05);治疗2周时观察组的FPG、2
 

hPG明显低于对照组(P<0.05),观察组的TIR达标率

明显高于对照组(P<0.05)。治疗1周时观察组、对照组ISI、SAS、SDS评分差异无统计学意义(P>0.05);治

疗2周时观察组的ISI、SAS评分明显低于对照组(P<0.05),SDS评分差异无统计学意义(P>0.05);观察组

治疗2周时失眠、焦虑症状的缓解率较治疗1周时明显提高(P<0.05),抑郁症状的缓解率无明显提高(P>
0.05);对照组治疗2周时失眠、焦虑、抑郁症状的缓解率与治疗1周时比较差异均无统计学意义(P>0.05)。
结论 镇静催眠药物联合睡眠卫生教育治疗成人2型糖尿病共病失眠症不仅可有效提高血糖控制达标率,还

改善失眠、焦虑症状。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

clinical
 

effect
 

of
 

sedation
 

hypnotic
 

drugs
 

combined
 

with
 

sleep
 

health
 

education
 

in
 

comorbid
 

insomnia
 

of
 

adult
 

type
 

2
 

diabetes
 

mellitus.Methods The
 

data
 

of
 

general
 

condi-
tions,examination

 

indicators,Insomnia
 

Severity
 

Index
 

Scale
 

(ISI),Self-rating
 

Anxiety
 

Scale
 

(SAS),Self-rat-
ing

 

Depression
 

Scale
 

(SDS)
 

scores
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

type
 

2
 

diabetes
 

mellitus
 

receiving
 

short-term
 

(2
 

weeks)
 

insulin
 

intensive
 

therapy
 

in
 

the
 

neurology
 

and
 

endocrinology
 

department
 

of
 

this
 

hospital
 

from
 

January
 

to
 

De-
cember

 

2023
 

were
 

collected.Sixty-five
 

patients
 

receiving
 

the
 

sedation
 

hypnotic
 

drugs
 

combined
 

with
 

sleep
 

health
 

education
 

served
 

as
 

the
 

observation
 

group,among
 

them,39
 

cases
 

were
 

complicated
 

with
 

mild
 

anxiety
 

(group
 

A1),22
 

cases
 

were
 

complicated
 

with
 

mild
 

depression
 

(group
 

A2);fifty-four
 

patients
 

without
 

receiving
 

sedative
 

and
 

hypnotic
 

drugs
 

combined
 

with
 

sleep
 

health
 

education
 

served
 

as
 

the
 

control
 

group,among
 

them,33
 

cases
 

were
 

complicated
 

with
 

mild
 

anxiety
 

(group
 

B1),22
 

cases
 

were
 

complicated
 

with
 

mild
 

depression
 

(group
 

B2).All
 

patients
 

received
 

the
 

routine
 

diabetes
 

diet,exercise
 

instruction
 

and
 

intensive
 

insulin
 

therapy.The
 

gly-
cemic

 

control
 

and
 

improvement
 

of
 

insomnia,anxiety
 

and
 

depression
 

after
 

1,2
 

weeks
 

of
 

treatment
 

were
 

com-
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pared
 

among
 

various
 

groups.Results The
 

reaching
 

standard
 

rates
 

of
 

fasting
 

blood
 

glucose
 

(FPG),2
 

h
 

post-
prandial

 

glucose
 

(2
 

hPG)
 

and
 

time
 

in
 

range
 

(TIR)
 

in
 

1
 

week
 

after
 

treatment
 

showed
 

no
 

statistical
 

difference
 

between
 

the
 

observation
 

group
 

and
 

control
 

group
 

(P>0.05);FPG
 

and
 

2
 

hPG
 

after
 

2-week
 

treatment
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05),and
 

the
 

TIR
 

reac-
hing

 

standard
 

rate
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<
0.05).The

 

scores
 

of
 

ISI,SAS
 

and
 

SDS
 

after
 

1
 

week
 

treatment
 

had
 

no
 

statistical
 

difference
 

between
 

the
 

obser-
vation

 

and
 

control
 

groups
 

(P>0.05);the
 

ISI
 

and
 

SAS
 

scores
 

after
 

2-week
 

treatment
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05),The
 

SDS
 

score
 

had
 

no
 

statistical
 

differ-
ence

 

between
 

the
 

observed
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group
 

(P>0.05);the
 

remission
 

rate
 

of
 

insomnia
 

and
 

anxiety
 

symptoms
 

in
 

2
 

weeks
 

after
 

treatment
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

significantly
 

increased
 

compared
 

with
 

that
 

in
 

1
 

week
 

after
 

treatment
 

(P<0.05);the
 

remission
 

rate
 

of
 

insomnia,anxiety
 

and
 

depression
 

symptoms
 

in
 

the
 

control
 

group
 

had
 

no
 

statistic
 

difference
 

between
 

in
 

2
 

weeks
 

after
 

treatment
 

and
 

1
 

week
 

after
 

treatment
 

(P>
0.05).Conclusion Sedation

 

hypnotic
 

drugs
 

combined
 

with
 

sleep
 

health
 

education
 

for
 

treating
 

comorbid
 

in-
somnia

 

in
 

adult
 

patients
 

with
 

type
 

2
 

diabetes
 

mellitus
 

can
 

not
 

only
 

effectively
 

increase
 

the
 

reaching
 

standard
 

rate
 

of
 

blood
 

glucose
 

control,but
 

also
 

improve
 

the
 

symptoms
 

of
 

insomnia
 

and
 

anxiety.
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therapy;insomnia;anxiety;depression

  在快速生活节奏、不良生活方式的影响下,失眠、
焦虑、抑郁的发生率正在日益增高,三者关系错综复

杂、易于共病,不仅降低了生活质量、影响了社会功

能,还与多种慢性疾病如心脑血管疾病、代谢性疾病、
肿瘤等的发病相关[1]。近年来关于睡眠障碍与糖尿

病的关系研究发现,睡眠障碍与胰岛α和β细胞功能

异常有关,可能影响相关激素的分泌从而导致糖耐量

异常、胰岛素抵抗和糖尿病的发生、发展[2],且睡眠结

构、睡眠时间、睡眠相关疾病均有可能影响2型糖尿

病的发生[3];而2型糖尿病相关症状及其并发症也会

影响睡眠。已有研究证实,2型糖尿病患者的“黎明现

象”即与睡眠障碍相关[4]。用食欲素抑制剂苏沃雷生

治疗2型糖尿病伴失眠患者的研究显示,伴随着失眠

的改善,其24
 

h平均血糖水平明显下降,且稳态模型

评估胰岛素抵抗也有明显改善[5-6],提示改善失眠可

能是改善2型糖尿病伴失眠患者血糖控制的目标。
多项研究显示,睡眠时间过短或过长、睡眠质量差均

会引起糖化血红蛋白升高[7-10],提示睡眠持续时间和

睡眠质量可能是影响血糖控制的新型独立危险因素。
除睡眠障碍外,焦虑、抑郁也常见于糖尿病患者。受

疾病的长期困扰,糖尿病患者患焦虑、抑郁的风险较

正常人群明显升高[11-12],而焦虑、抑郁又可加重糖尿

病患者的病情[13-14],导致血糖控制差、血管并发症增

加。两者之间可能存在一种双向关系,即互为危险因

素、增加发病风险[15]。本研究对成人2型糖尿病共病

失眠症患者应用镇静催眠药物联合睡眠卫生教育后

的血糖控制情况和失眠、焦虑、抑郁的缓解效果进行

了临床探讨。

1 资料与方法

1.1 一般资料

对2023年1-12月重庆市九龙坡区人民医院神

内内分泌科接受短期(2周)胰岛素强化治疗的成人2
型糖尿病共病失眠症患者进行分组,接受镇静催眠药

物联合睡眠卫生教育治疗的患者65例作为观察组,
其中39例轻度焦虑(A1组),22例轻度抑郁(A2组);
未接受镇静催眠药物联合睡眠卫生教育治疗的患者

54例作为对照组,其中33例伴有轻度焦虑(B1组),

22例伴有轻度抑郁(B2组)。纳入标准:(1)18~60
岁;(2)2型糖尿病诊断符合1999年 WHO制定的2
型糖尿病诊断标准;失眠症的诊断标准参考世界卫生

组织《国际疾病分类》第11版(ICD-11);(3)糖化血红

蛋白>9%或空腹血糖(FPG)>11.1
 

mmol/L。排除

标准:(1)糖尿病酮症酸中毒、高血糖高渗综合征;(2)
伴有严重心脑肝肾病变;(3)恶性肿瘤;(4)入院前即

在服用镇静催眠药物或抗焦虑、抑郁药物;(5)重度抑

郁症、焦虑症。所有研究对象在治疗前签署治疗知情

同意书,本研究符合《赫尔辛基宣言》的伦理准则,并
通过重庆市九龙坡区人民医院伦理委员会批准(审批

号:202304)。

1.2 方法

1.2.1 血糖控制指标

FPG
 

4.4~7.0
 

mmol/L,2
 

h空腹血糖(2
 

hPG)

6~10
 

mmol/L;观察期间每日至少监测指血糖7次

(三餐前、后及睡前),葡萄糖目标范围内时间(TIR)>
70%视为血糖控制达标[18]。

1.2.2 量表评定

经专业培训的医师采用问卷式表格协助患者对

最近2周以来的失眠、焦虑、抑郁进行自评。失眠严

重程度指数量表(ISI)
 

0~<8分为无明显临床表现的

失眠,8~<15分为轻度失眠,15~21分为中度失眠,
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治疗后ISI<8分为失眠症状缓解[16];宗氏焦虑自评

量表(SAS)50~<60分为轻度焦虑,60~<70分为

中度焦虑,≥70分为重度焦虑,治疗后SAS<50分为

焦虑症状缓解;宗氏抑郁自评量表(SDS)53~<63分

为轻度抑郁,63~72分为中度抑郁,>72分为重度抑

郁,治疗后SDS<53分为抑郁缓解[17]。

1.2.3 治疗方案

所有患者均接受糖尿病饮食运动指导、心理支

持,主要降糖方案为基础-餐时胰岛素每日4次注射或

预混胰岛素每日3次注射。观察组接受睡眠卫生教

育和镇静催眠药物治疗。根据睡眠卫生教育指南[1],
给予患者以下宣教:只需睡到第2天精力恢复即可,
每天同一时刻起床;规律锻炼;确保卧室环境舒适且

不受声音和光线干扰,确保卧室夜间温度适宜;规律

进餐,不要空腹上床;夜间避免过度饮用饮料,减少咖

啡类物品的摄入;避免饮酒,尤其在夜间;吸烟可能影

响睡眠;别把问题带到床上,在难以入睡时,不要试图

入睡;把闹钟放到床下,不要看到;避免白天打盹。所

用镇静催眠药物包括阿普唑仑、艾司唑仑、右佐匹克

隆,均采用间歇疗法给药,按需服用,频率3~5次/
周,具体决策参考如下标准[19]:(1)预期入睡困难时

(比如当日的各种事件导致了情绪变化),于上床睡眠

前5~10
 

min服用;(2)根据夜间睡眠的需求,上床后

30
 

min仍不能入睡时,立即服用;(3)夜间醒来无法再

次入睡,且距预期起床时间>5
 

h,可以服用(仅适合

使用短半衰期药物);(4)根据次日白天活动的需求

(有重要工作或事务),于睡前服用。

1.2.4 资料收集

收集所有患者的性别、年龄、糖尿病病程、HbA1c
等一般资料及治疗前后的 FPG、2

 

hPG、TIR、ISI、

SAS、SDS评分。

1.3 统计学处理

采用SPSS25.0软件进行数据分析,计量资料用

x±s表示,两组间数据比较采用独立样本t检验;计
数资料用例数或百分比表示,两组间数据比较采用χ2

检验,以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 一般资料

治疗前两组在性别、年龄、糖尿病病程、HbA1c、

FPG、2
 

hPG、SAS、SDS、ISI方面比较差异无统计学

意义(P>0.05),见表1。

2.2 血糖控制情况

治疗1周时观察组、对照组FPG、2
 

hPG、TIR达

标率差异无统计学意义(P>0.05);治疗2周时观察

组的FPG、2
 

hPG明显低于对照组,观察组的TIR达

标率明显高于对照组(P<0.05),见表2。

2.3 ISI、SAS、SDS评分

治疗1周时观察组、对照组间ISI、SAS、SDS评

分比较差异无统计学意义(P>0.05);治疗2周时观

察组的ISI、SAS评分明显低于对照组(P<0.05),
SDS评分比较差异无统计学意义(P>0.05),见表3。

2.4 失眠、焦虑、抑郁缓解情况

观察组治疗2周时失眠、焦虑缓解率较治疗1周

时明显提高(P<0.05),抑郁缓解率无明显提高(P>
0.05);对照组治疗2周时失眠、焦虑、抑郁缓解率和治

疗1周时比较差异均无统计学意义(P>0.05),见表4。
表1  两组一般资料比较

项目
观察组

(n=65)
对照组

(n=54)
χ2/t P

男/女(n/n) 29/36 31/23 1.931 0.165

年龄(x±s,岁) 50.280±7.823 49.960±9.625 0.039 0.845

糖尿病病程(x±s,年) 3.254±1.854 3.333±2.187 -0.215 0.095

FPG(x±s,mmol/L) 13.954±1.933 13.522±1.491 1.342 0.091

2
 

hPG(x±s,mmol/L) 18.738±3.345 19.589±3.499 -1.352 0.761

HbA1C(x±s,%) 12.257±1.520 12.000±1.319 0.974 0.470

SAS(x±s,分) 58.540±2.946 58.520±3.183 0.032 0.719

SDS(x±s,分) 58.640±2.665 58.270±2.931 0.431 0.588

ISI(x±s,分) 11.120±2.497 10.650±2.233 1.083 0.203

表2  两组血糖控制情况比较

项目
观察组

(n=65)
对照组

(n=54)
t/χ2 P

治疗1周

 FPG(x±s,mmol/L)10.948±1.621 11.106±2.038 -0.471 0.060

 2
 

hPG(x±s,mmol/

L)
14.718±2.515 15.146±3.185 -0.819 0.077

 TIR达标[n(%)] 16(24.61) 7(12.96)  2.569 0.109

治疗2周

 FPG(x±s,mmol/L) 6.462±0.912 7.920±1.382 -6.894 0.012

 2
 

hPG(x±s,mmol/

L)
8.706±1.530 10.709±1.902 -6.369 0.028

 TIR达标[n(%)] 56(86.15) 34(62.96)  8.607 0.003

表3  两组ISI、SAS、SDS评分比较(x±s,分)

项目 观察组(n=65) 对照组(n=54) t P

治疗1周

 ISI 9.980±2.465 10.280±2.175 -0.681 0.409

 SAS 53.970±4.422 56.850±3.667 -2.968 0.100

 SDS 56.680±3.551 57.410±3.290 -0.705 0.713

治疗2周

 ISI 5.820±1.540 10.020±2.551 -11.078 0.002

 SAS 45.870±4.900 53.150±3.289 -7.258 0.001

 SDS 53.820±3.111 57.180±3.647 -3.291 0.340
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表4  治疗后失眠、焦虑、抑郁缓解情况比较[n(%)]

项目
失眠缓解

(观察组,n=65)
焦虑缓解

(A1组,n=39)
抑郁缓解

(A2组,n=22)
失眠缓解

(对照组,n=54)
焦虑缓解

(B1组,n=33)
抑郁缓解

(B2组,n=22)

治疗1周 11(16.9) 8(20.5) 3(13.6) 6(11.1) 1(3.0) 1(4.5)

治疗2周 52(80.0) 24(61.5) 8(36.4) 12(22.2) 4(12.1) 3(13.6)

χ2 51.772 13.565 3.030 2.400 1.948 1.100

P <0.001 <0.001 0.082 0.121 0.163 0.294

3 讨  论

  糖尿病患者由于长期受到疾病的困扰常常伴有

失眠、焦虑、抑郁等心理健康问题,加之胰岛素强化治

疗方案需入院后接受每日多次胰岛素注射和频繁的

血糖监测,对高血糖的担忧、低血糖的恐惧及对胰岛

素注射和监测血糖的抗拒心理[20-23],使得失眠、焦虑、
抑郁更易加重。失眠不仅会加重胰岛素抵抗、直接影

响血糖代谢[24],还会导致患者的日间功能障碍;焦虑

会使糖尿病患者的生活和管理复杂化;抑郁可使患者

生活质量降低、自我护理能力下降。这些问题均可能

会降低患者的治疗依从性,不利于血糖控制达标。因

此,在积极治疗躯体疾病的同时也需对伴发的心理健

康问题进行干预。
评价患者的血糖达标情况采用TIR指标。TIR

是指
 

24
 

h内葡萄糖在目标范围(成人非妊娠状态通

常为3.9~10.0
 

mmol/L)内的时间占比。多项研究

发现,TIR
 

与糖尿病微血管并发症相关,可作为评估

血糖控制的有效指标[25-27]。本研究对患者每日三餐

前、后及睡前共7次监测指血糖并计算 TIR,采用

TIR>70%作为血糖控制达标的标准[18]。结果显示,
治疗1周时观察组和对照组血糖控制情况并无差异,
可能与该干预措施尚未完全显效有关;治疗2周时,
观察组的血糖控制情况明显优于对照组,提示对2型

糖尿病共病失眠症患者予以镇静催眠药物联合睡眠

卫生教育治疗将有利于血糖控制达标。
在失眠伴抑郁、焦虑的治疗管理方面,首先予以

睡眠卫生教育[1],目的是帮助患者重塑健康的睡眠行

为习惯以缓解入睡困难、增加总睡眠时间、提升睡眠

效率,改善睡眠质量。但本研究的心理干预中缺乏认

知行为治疗(CBT-I),CBT-I不仅可以帮助患者重建

正常的睡眠模式和睡眠结构,还可以帮助患者摆脱不

良心理、缓解焦虑、抑郁,有助于糖尿病的控制,降低

糖尿病并发症的风险[1,15]。CBT-I需要医师接受专业

的培训,故在今后的研究中可考虑精神科专科医师或

心理治疗师的参与。
观察组65例失眠症患者中有39例伴有轻度焦

虑,有22例伴有轻度抑郁。为避免抗抑郁、焦虑药物

的过度使用和该类药物产生糖耐量降低、加重失眠等

副作用,本研究仅选用了镇静催眠药物进行失眠、抗
焦虑治疗。目前治疗失眠的药物主要包括苯二氮

类受体激动剂、褪黑素受体激动剂、食欲素受体拮抗

剂和具有催眠效果的抗抑郁药物。苯二氮类药物

如常用的艾司唑仑、阿普唑仑可改善入睡困难、减少

夜间觉醒频率、增加总睡眠时间,但也可明显减少慢

波睡眠,导致睡后恢复感下降、产生日间困倦、肌张力

减低,并易产生耐受性,长期应用还可能会依赖。尽

管药物有其不良反应,但因其抗焦虑作用强、起效快、
疗效好,在失眠伴焦虑的患者中,苯二氮类药物有

非常重要的作用。非苯二氮类药物如右佐匹克隆

起效快速、半衰期短,适用于治疗入睡困难,一般不产

生日间困倦,不易产生药物依赖,不良反应少,但无明

显抗焦虑作用。本研究根据患者是否伴有焦虑,分别

选用了苯二氮类药物阿普唑仑或艾司唑仑和非苯

二氮类药物右佐匹克隆。采取的给药方式是间歇

给药法,既可保证疗效又可最大程度减少药物的不良

反应和药物依赖性。治疗1周时观察组失眠、焦虑、
抑郁缓解率分别为16.9%、20.5%、13.6%,治疗2周

时分别提高到80.0%、61.5%、36.4%,但仅有失眠、
焦虑的缓解率有明显提高,抑郁的缓解率无明显差

异;而对照组治疗2周时失眠、焦虑、抑郁缓解率与治

疗1周时比较均无差异。结果提示睡眠卫生教育联

合镇静催眠药物对失眠、焦虑均有改善效果,而对抑

郁的改善效果稍差,可能与观察时间短、样本量小有

关系。因此,在接受强化治疗的成人2型糖尿病患者

中使用镇静催眠药物安全、有效。在今后的研究中还

可考虑在确诊伴有抑郁症的患者中增加抗抑郁药物

的使用。某些抗抑郁药物如三环类抗抑郁药物可能

会对患者的糖耐量产生不利影响,而新型的抗抑郁药

物如选择性5-羟色胺再摄取抑制剂影响较小。有研

究提示帕罗西汀能有效改善糖尿病伴发的抑郁焦虑

且不影 响 血 糖 代 谢,认 为 帕 罗 西 汀 是 安 全、有 效

的[28-29]。有研究分析比较了各种抗抑郁药治疗2型

糖尿病伴抑郁症患者的效果,显示在减轻抑郁和控制

血糖目标方面,艾司西酞普兰、阿戈美拉汀(褪黑素受

体激动剂)优于帕罗西汀等药物[30-31]。
综上所述,在临床上糖尿病伴发失眠、焦虑、抑郁

非常常见,在治疗上应重视同治原则。镇静催眠药物

联合睡眠卫生教育治疗成人2型糖尿病共病失眠症

不仅可有效提高血糖控制达标率,还可改善失眠、焦
虑。本研究也存在一些局限性:(1)观察时间有限;
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(2)回顾性研究存在选择偏倚、混杂因素影响,比如未

纳入严重抑郁、焦虑的病例、中途因抑郁、焦虑加重确

诊为抑郁症和/或焦虑症而转科治疗的病例,因各种

原因中途出院的病例也未纳入;部分病例在降糖治疗

过程中加了口服降糖药物,而部分病例仅接受了胰岛

素降糖治疗;(3)使用自评量表相关的潜在偏倚和主

观性可能导致同一组患者之间的评分差异增大。今

后需要进行前瞻性、大样本量研究,并延长随访时间

做进一步临床探讨。
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