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唑吡坦联合帕罗西汀治疗抑郁失眠的临床研究 
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摘  要：目的  探讨酒石酸唑吡坦片联合盐酸帕罗西汀片治疗抑郁失眠的临床疗效和安全性。方法  选取2012年12月—2014
年 12 月上海中医药大学附属龙华医院就诊的抑郁症患者 86 例，随机分为对照组和治疗组，每组各 43 例。对照组患者饭后

口服盐酸帕罗西汀片 10 mg，1 次/d。治疗组在对照组治疗的基础上睡前服用酒石酸唑吡坦片 10 mg，1 次/d。两组药物初始

剂量均为 10 mg，治疗 1 周后酌情增加至 20 mg。两组均连续治疗 4 周。治疗后，评价两组的临床疗效，同时比较两组治疗

前后 PSQI、HAMD-17、HAMA 评分，血生化指标水平以及不良反应发生情况。结果  治疗后，对照组、治疗组的总有效

率分别为 76.74%、93.02%，两组总有效率比较差异具有统计学意义（P＜0.05）。治疗 1 周后，两组 HAMA 评分均显著降

低，同组治疗前后差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗 2、4 周后，两组 PSQI、HAMD-17、HAMA 评分均显著降低，同组

治疗前后差异有统计学意义（P＜0.05）；且治疗组这些观察指标同期的降低程度明显优于对照组，两组比较差异具有统计

学意义（P＜0.05）。治疗后，两组 γ-氨基丁酸（GABA）、5-羟色胺（5-HT）水平均显著升高，同组治疗前后差异具有统计

学意义（P＜0.05）；且治疗组这些观察指标的升高程度明显优于对照组，两组比较差异具有统计学意义（P＜0.05）。出现的

主要不良反应有头晕、恶心与食欲不振、口干、腹泻，两组不良反应发生率比较无统计学意义。结论  酒石酸唑吡坦片联合

盐酸帕罗西汀片治疗抑郁失眠具有良好的疗效，可以缓解失眠症状，增加 GABA 和 5-HT 水平，不增加不良反应，具有一定

的临床推广应用价值。 
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Abstract: Objective  To explore the clinical efficacy and safety of Zolpidem Tartrate Tablets combined with Paroxetine Hydrochloride 
Tablets in treatment of depression and insomnia. Methods  Patients (86 cases) with depression in Longhua Hospital Shanghai 
University of Traditional Chinese Medicine from December 2012 to December 2014 were randomly divided into control and 
treatment group, and each group had 43 cases. The patients in the control group were po administered with Paroxetine Hydrochloride 
Tablets 10 mg after dinner, once daily. The patients in the treatment group were po administered with Zolpidem Tartrate Tablets on the 
basis of the control group 10 mg before sleeping, once daily. The initial dose of patients in two groups was 10 mg, and was increased 
to 20 mg in 1 week after treatment. The patients in two groups were treated for 4 weeks. After treatment, the clinical efficacies were 
evaluated, and PSQI score, HAMD-17 score, HAMA score, the blood biochemical indexes, and adverse reactions in two groups were 
compared. Result  After treatment, the clinical efficacies in the control and treatment groups were 76.74% and 93.02%, respectively, 
and there were differences between two groups (P < 0.05). After treatment for one week, HAMA score of two groups were significantly 
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decreased, and the difference was statistically significant in the same group (P < 0.05). After treatment for 2 and 4 weeks, PSQI, 
HAMD-17, and HAMA scores of two groups were obviously decreased, and the difference was statistically significant in the same 
group (P < 0.05). And the scores in the treatment group were significantly lower than those of the control group in the same period, 
with significant difference between two groups (P < 0.05). After treatment, the levels of GABA and 5-HT were significantly 
increased, and the difference was statistically significant in the same group (P < 0.05). And the observational indexes in the treatment 
group were significantly higher than those in the control group, with significant difference between two groups (P < 0.05). Major 
adverse reactions in two groups were dizziness, nausea, loss of appetite, dry mouth, and diarrhea, and there was no significant 
difference between two groups. Conclusion  Zolpidem Tartrate Tablets combined with Paroxetine Hydrochloride Tablets has good 
clinical effect in treatment of depression and insomnia, can alleviate insomnia symptoms, increase the levels of GABA and 5-HT, and 
don’t increase the adverse reaction, which has a certain clinical application value. 
Key words: Zolpidem Tartrate Tablets; Paroxetine Hydrochloride Tablets; depression and insomnia; PSQI score; HAMD-17 score; 

HAMA score; GABA; 5-HT; adverse reaction 

 

抑郁症是以显著而持久的心境低落为主要临床

特征，其中失眠是抑郁症患者的常见症状，占

70.0%～84.7%，也是影响抑郁症复发和预后的重要

因素之一[1]。抑郁症常见的治疗方法有电休克疗法、

药物治疗和心理治疗[2]。药物治疗是中度以上抑郁

症的主要治疗措施，常见治疗药物如帕罗西汀，是

一种有效治疗抑郁症的选择性 5-羟色胺（5-HT）再

摄取抑制剂（SSRI），但 SSRI 安眠作用较弱，且会

减少睡眠的连续性。近年来，抗抑郁药物联合安眠

药被广泛应用于临床。查阅相关资料[3]，唑吡坦作

为非苯二氮 类药物，是 γ-氨基丁酸（GABA）受

体激动剂，既具有安眠作用，同时能增加抑郁症患

者体内 GABA 水平，与 SSRI 协同作用，从而治疗

抑郁失眠。本研究考察了酒石酸唑吡坦片联合盐酸

帕罗西汀片治疗抑郁失眠的有效性和不良反应。 
1  资料与方法 
1.1  一般资料 

选取 2012 年 12 月—2014 年 12 月上海中医药

大学附属龙华医院就诊的抑郁症患者 86 例，其中男

49 例，女 37 例，年龄 26～69 岁，平均病程（16.8± 

11.2）个月。 
所有患者均符合 CCMD-3 抑郁失眠症诊断标

准[4]。匹兹堡睡眠问卷评分（PSQI）＞5 分，汉密

尔顿抑郁量表（HAMD-17）＞18 分，汉密尔顿焦

虑量表（HAMA）＜21 分。 
排除参加研究前 1 个月使用过其他安眠药的患

者；对唑吡坦、帕罗西汀过敏的患者；有严重躯体

疾病或其他相关疾病患者；哺乳期和妊娠期女性。

所有参与研究的患者均签署知情同意书。 
1.2  分组 

所有患者随机分为对照组和治疗组，每组各 43

例。其中对照组男 26 例，女 17 例，年龄 26～65
岁，平均年龄（41.2±10.9）岁，平均病程（16.5±13.0）
月，PSQI（12.71±2.88）分，HAMD-17（25.03±3.34）
分，HAMA（14.08±3.01）分。治疗组男 23 例，

女 20 例，年龄 26～69 岁，平均年龄（40.3±12.4）
岁，平均病程（17.3±10.1）个月，PSQI（12.99±2.36）
分，HAMD-17（25.98±3.77）分，HAMA（15.01± 

3.67）分。两组患者一般临床资料比较差异无统计

学意义，具有可比性。 
1.3  给药 

对照组患者饭后口服盐酸帕罗西汀片（中美天

津史克制药有限公司生产，规格 20 mg/片，产品批

号 14020624）10 mg，1 次/d。治疗组在对照组治疗

的基础上睡前服用酒石酸唑吡坦片[赛诺菲（杭州）

制药有限公司生产，规格10 mg/片，产品批号2T066] 
10 mg，1 次/d。两组药物初始剂量均为 10 mg，治

疗 1 周后酌情增加至 20 mg。两组均连续治疗 4 周。 
1.4  临床疗效评定 

采用 HAMD-17 评分进行临床疗效评定[5]。治

愈：HAMD-17 减分率≥75%；显著进步：HAMD-17
减分率 50%～74%；进步：HAMD-17 减分率 25%～

40%；无效：HAMD-17 减分率＜25%。 
总有效率=（治愈＋显著进步＋进步）/总例数 

1.5  观察指标 
患者治疗前及治疗 1、2、4 周后，采用问卷调

查的方式进行 PSQI、HAMD-17、HAMA 评分测定，

由 2 名经训练的评定员对患者进行观察和交谈，结

束后单独进行评分[6]。PSQI 评分越高，表示睡眠越

差。HAMA 总分≥29 分，可能为严重焦虑；≥21
分，肯定有明显焦虑；≥14 分，肯定有焦虑；≥7
分，可能有焦虑。HAMD 总分＜8 分，正常；8～
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20 分，可能有抑郁症；20～35 分，肯定有抑郁症；

＞35 分，严重抑郁症。 
所有患者在治疗前后均空腹抽取静脉血 5 mL，

采用酶联免疫吸附（ELISA）法检测 GABA、5-HT
水平。采用美国 Biotect 酶标仪，人 GABA 酶联免

疫吸附测定试剂盒、5-HT 检测试剂盒均购自上海古

朵生物科技有限公司。 
1.6  不良反应 

观察并记录头晕、恶心、食欲不振等常见不良

反应。计算总不良反应发生率时，同一个患者同时

伴有不同的不良反应，按 1 例计。 
1.7  统计学方法 

采用 SPSS 16.0 统计软件进行分析，计数资料

采用 χ2 检验，计量资料采用 t 检验。 
2  结果 
2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，对照组患者治愈 19 例，显著进步 5
例，进步 8 例，总有效率 76.74%；治疗组患者治愈

25 例，显著进步 8 例，进步 7 例，总有效率 93.02%，

两组总有效率比较差异具有统计学意义（P＜0.05），
见表 1。 

2.2  两组 PSQI、HAMD-17 和 HAMA 评分比较 
治疗 1 周后，两组 HAMA 评分均显著降低，

同组治疗前后差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗

2、4 周后，两组 PSQI、HAMD-17、HAMA 评分均

显著降低，同组治疗前后差异有统计学意义（P＜
0.05）；且治疗组这些观察指标同期的降低程度明显

优于对照组，两组比较差异具有统计学意义（P＜
0.05），见表 2。 
2.3  两组血生化指标比较 

治疗前，两组患者体内 GABA、5-HT 水平无显

著性差异；治疗后，两组 GABA、5-HT 水平均显著

升高，同组治疗前后差异有统计学意义（P＜0.05）；
且治疗组这些观察指标的升高程度明显优于对照

组，两组比较差异具有统计学意义（P＜0.05），见

表 3。 
2.4  不良反应比较 

两组出现的主要不良反应有头晕、恶心与食欲

不振、口干和腹泻。治疗组有 6 例患者出现不良反

应，不良反应发生率为 14.0%，对照组有 8 例患者

出现不良反应，不良反应发生率为 18.6%，两组不

良反应发生率比较无统计学意义。 
 

表 1  两组临床疗效比较 
Table 1  Comparison on total efficiency between two groups 

组别 n/例 治愈/例 显著进步/例 进步/例 无效/例 总有效率/% 

对照 43 20 5 8 10 76.74 

治疗 43 25 8 7 3  93.02* 
与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 2  PSQI、HAMD-17 及 HAMA 评分比较（⎯x ± s，n = 43） 
Table2  Comparison on PSQI, HAMD-17 and HAMA scores between two groups (⎯x ± s, n = 43 ) 

组别 观察时间 PSQI 评分/分 HAMD-17 评分/分 HAMA 评分/分 

对照 治疗前 12.71±2.88 25.03±3.34 14.08±3.01 

 治疗 1 周 12.00±2.56 24.17±3.80 12.11±3.02* 

 治疗 2 周 8.79±2.51* 20.91±3.13* 10.24±3.01* 

 治疗 4 周 8.26±2.54* 14.64±3.92* 8.02±2.47* 

治疗 治疗前 12.99±2.36 25.98±3.77 15.01±3.67 

 治疗 1 周 11.86±2.23 23.58±4.19 11.82±3.28* 

 治疗 2 周 8.02±1.94*▲ 16.89±3.39*▲ 9.33±4.44*▲ 

 治疗 4 周 7.49±2.13*▲ 11.76±3.11*▲ 7.48±2.21*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后同期比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment in same period 
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表 3  两组血生化指标比较（⎯x ± s，n = 43） 
Table 3  Comparison on blood biochemical indexes between 

two groups (⎯x ± s, n = 43 ) 

组别 观察时间 GABA/(mg·g−1) 5-HT/(μg·L−1) 

对照 治疗前 73.93±22.47 108.45±31.73 

 治疗后 82.47±16.17* 115.36±16.53* 

治疗 治疗前 73.34±21.62 108.33±31.86 

 治疗后 89.13±15.13*▲ 122.36±19.72*▲

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group 
after treatment 

3  讨论 
抑郁失眠是抑郁症的主要病理症状之一，单独

使用有镇静作用的药物虽然可以增加患者的依从

性，也有报道可减少不良反应，但常见抗抑郁药物

如 SSRI、选择性 5-HT 和去甲肾上腺素再摄取抑制

剂（SNRI）等并不能显著改善睡眠。 
帕罗西汀作为 SSRI 的一种可选择性地抑制

5-HT 转运体，阻断突触前膜对 5-HT 的再摄取，延

长和增加 5-HT 的作用，从而产生抗抑郁作用，但

其会使患者睡眠质量变差，甚至使原先的失眠症状

恶化。唑吡坦可以明显缩短睡眠潜伏期，延长睡眠

持续时间，并且不影响第 2 天精神情况，大大提高

了睡眠质量[7]，同时不会产生耐药性，是一种较为

安全的镇静催眠药物。两者合并用药，不仅有利于

缓解患者的失眠症状，同时也改善患者抑郁症。 
本研究中，随着用药时间的延长，患者 PSQI、

HAMD-17、HAMA 评分均显著降低，但治疗组各

评分下降程度均高于对照组，两组比较差异具有统

计学意义（P＜0.05）。治疗后，对照组、治疗组总

有效率分别为 76.74%、93.02%，提示唑吡坦联合帕

罗西汀较帕罗西汀单独用药效果好。 
GABA是中枢神经系统中最普通的抑制性神经

传达物质，在神经活动抑制而引起的病理性心理。

当人体缺乏 GABA 会产生焦虑、不安、疲倦、忧虑

等情绪。研究显示，抑郁症患者脑内 GABA 水平明

显低于正常患者[8]，而 SSRI 类抗抑郁药物可以增加

GABA 的产生，从而缓解抑郁障碍。唑吡坦能够选

择性地与中枢神经系统的 GABA-A 受体 ω1 亚型结

合，从而抑制中枢神经系统的作用。两者联合用药，

协同增加了患者脑内 GABA 水平，维持患者 GABA
的正常水平，起到抗抑郁作用。治疗后，两组 GABA
水平较治疗前明显升高（P＜0.05），并且治疗组升

高程度明显高于对照组（（P＜0.05））。 
本研究中，患者主要不良反应为头晕、恶心与

食欲不振、口干、腹泻，未出现异常的睡眠行为障

碍的情况，且两组不良反应发生率比较差异无统计

学意义，说明联合用药的不良反应对患者并无较大

影响。 
综上所述，酒石酸唑吡坦片联合盐酸帕罗西汀

片治疗抑郁失眠具有良好的疗效，可以缓解失眠症

状，增加 GABA 和 5-HT 水平，不增加不良反应，

具有一定的临床推广应用价值。 
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