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唑吡坦不良反应文献分析 
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摘  要：目的  分析唑吡坦不良反应的发生情况及特点，为临床安全用药提供参考。方法  检索中国生物医学文献数据库、

中国科学引文数据库、中文科技期刊全文数据库（维普）、中国学术期刊（网络版）、万方数字化期刊全文库、PubMed 数据

库有关唑吡坦不良反应个案报道，进行回顾性分析。结果  共纳入文献病例 55 例，男女比例 1∶1.12，年龄≥65 岁者 24 人，

构成比为 43.64%；不良反应多发生于服药后 1 d 内，共 34 例，构成比为 61.82%；累及系统/器官主要以中枢神经系统为主，

表现为睡行症、精神异常、幻觉、睡眠饮食障碍等，其次为泌尿生殖系统。结论  临床应高度重视唑吡坦的不良反应，加强

用药监护，确保用药安全。 
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Literature analysis of adverse reactions induced by zolpidem  

SHI Meng-meng, LIU Chun-fang, GUO Yue-han, WANG Xiao-lu, FANG Mao-sheng 
Mental Health Center in Wuhan, Wuhan 430000, China 

Abstract: Objective  To analyze the occurrence and characteristics of adverse reactions induced by zolpidem in order to provide 
reference for clinical safe medication. Methods  China Biology Medicine disc, Chinese Science Citation Database, Chinese Science 
and Technology Journal Full-text Database (VIP), Chinese Academic Journal (online), Wangfang Database, and PubMed Database 
were searched for adverse drug reactions induced by zolpidem, and were made a retrospective analysis. Results  Totally 55 cases were 
included in the literature, and the ratio of male to female was 1∶1.12. Patients older than 65 years accounted for 43.64%. Patients (34 
cases) had adverse reactions within 1 d after taking the medicine, constituting 61.28%. The system/organs involved were mainly the 
central nervous system, which was mainly for somnambulism, mental disorders, hallucinations, sleep and eating disorders, etc, 
followed by the urogenital system. Conclusion  Adverse reactions induced by zolpidem should be highly valued to strengthen 
medication custody and ensure drug safety.  
Key words: zolpidem; adverse drug reaction; literature analysis 
 

失眠是一种最常见的睡眠障碍，指患者对于睡

眠时间与质量不满足并影响日间社会功能的一种主

观体验，长期失眠影响工作和生活，增加精神疾病

的患病率。流行病学调查显示，普通成人失眠症患

病率为 10%～15%[1]，45.4%中国人在过去一个月内

经历过不同程度的失眠[2]。唑吡坦作为新型非苯二

氮 类药物可选择性的作用于中枢神经系统 γ-氨基

丁酸（GABA）-A 受体 ω1 亚型，起到镇静催眠作

用，且具有半衰期短，不破坏正常睡眠结构，缩短

客观和主观睡眠潜伏期，药物不良反应（ADR）少

等优点，在临床上已逐渐取代苯二氮 类药物。近

年来偶有唑吡坦导致睡行症和睡眠相关饮食障碍等

不良反应的个案报道，本研究通过对国内外唑吡坦

不良反应个案报道进行回顾性分析，找出发生规律

及特点，为临床安全用药提供参考。 
1  资料与方法 
1.1  资料来源 

分别以“唑吡坦”“思诺思”“Epidemiology”“不

良反应”“adverse reaction”“case report”为主题词，

检索中国生物医学文献数据库、中国科学引文数据 
                                         

收稿日期：2018-11-02 
作者简介：时萌萌，女，硕士，临床药师，主要研究方向为药物不良反应研究。 
*通信作者  房茂胜，男，博士，副主任医师，主要研究方向为睡眠障碍研究。E-mail: 904765944@qq.com 



现代药物与临床    Drugs & Clinic    第 34 卷  第 4 期    2019 年 4 月 

   

·1253·

库、中文科技期刊全文数据库（维普）、中国学术期

刊（网络版）、万方数字化期刊全文库、PubMed 数

据库，收集国内外医药期刊上关于唑吡坦的 ADR
个案报道，检索时间截止至 2018 年 9 月，排除药物

依赖性报道，排除信息收录不详的报道，共收集到

唑吡坦 ADR 文献 48 篇，共 55 例。 
1.2  方法 

采用回顾性研究方法，以 Excel 录入患者性别、

年龄、用药剂量、累及器官系统、临床表现、出现

时间、治疗措施、转归等有效信息，根据国家药品

不良反应监测中心推荐的关联性评价方法进行关联

性评价，分为肯定、很可能、可能、可能无关、待

评价和无法评价。 
2  结果 
2.1  发生 ADR 的患者性别与年龄分布 

本研究共检索到关于唑吡坦不良反应报道 48
篇[3-50]，其中中文文献 29 篇，英文文献 19 篇，发

表时间范围 1996—2017 年。共收集病例 55 例，其

中男 29 例（52.73%），女 26 例（47.27%），年龄 19～

88 岁，平均年龄（57.49±20.51）岁，年龄≥65 岁

者 24 人（43.64%）。见表 1。 
2.2  ADR 发生时间 

55 例发生 ADR 的患者中，不良反应发生时间

最短的在服药后 10 min，主要为幻视、视觉扭曲、

打喷嚏；最长的发生于服药后 5 年，为长时间的睡

眠后起床饮食；其中 34 例（61.82%）患者在服药

后 1 d 内发生不良反应，主要为精神异常、谵妄、

幻觉等中枢神经系统反应，提示该药初次服用后应

警惕不良反应的发生。见表 2。 
表 1  患者性别与年龄分布 

Table 1  Gender and age distribution of patients 

年龄/岁 男/例 女/例 合计 构成比/%

≤20  1  1 2   3.64 

21～40  4  6 10  18.18 

41～65  9 10 19  34.55 

≥65 15  9 24  43.63 

合计 29 26 55 100.00 

 

表 2  ADR 发生的时间分布 
Table 2  Time distribution of ADR occurrence 

发生时间 n/例 构成比/% 临床表现（例） 

用药 1 h 内 17 30.91 幻视（6），精神异常（5），谵妄状态（2），睡眠饮食障碍（1），视觉扭曲（1），癫痫样

发作（1），打喷嚏（1） 

用药 1 h～1 d 17 30.91 睡行症（5），意识障碍（2），尿失禁（2），精神异常（1），幻觉（1），一过性定向障碍（1），

顺行性遗忘（1），不宁腿综合征（1），肝性脑病（1），睡眠驾驶（1），躁狂症（1）

用药 1 d～1 周 7 12.73 睡行症（2），昏迷（2），精神异常（1），性欲异常（1），睡眠行为障碍（1） 

用药 1 周～1 月 10 18.18 睡眠饮食障碍（2），睡行症（2），晕厥（1），幻视（1），恶性综合征（1），剥脱性皮炎（1），

昏迷（1），睡眠驾驶（1） 

用药 6 月以上 4 7.27 睡眠饮食障碍（2），低钠血症（1），企图自杀（1） 

合计 55 100.00  

 

2.3  ADR 患者用药剂量 
唑吡坦说明书适应症为偶发性失眠和暂时性失

眠，推荐成人常用剂量 10 mg/d，老年人剂量 5 mg/d，
每日剂量不得超过 10 mg。本研究发生 ADR 的患者

中 46 例使用剂量为 5～10 mg/d，8 例使用剂量为

12.5～20 mg/d，1 例使用剂量为 60 mg/d。 
2.4  累及器官或系统及临床表现 

唑吡坦不良反应主要以神经系统为主，有 48
例（87.26%），主要临床表现为睡行症、精神异常、

幻觉、睡眠饮食障碍、谵妄、意识障碍、睡眠驾驶、

癫痫样发作、定向障碍、顺行性遗忘等。累及器官

或系统及临床表现见表 3。 
2.5  治疗与转归 

55 例发生不良反应的患者中，30 例经过停药或

减量后症状好转或消失，15 例如精神异常、谵妄、

昏迷、剥脱性皮炎、低钠血症等在停药的基础上采

取对症治疗如予以氟哌啶醇、氯丙嗪、地西泮、氟

马西尼、纳洛酮、糖皮质激素等药物治疗后治愈或

好转，7 例停药好转后换用其他苯二氮 类或曲唑

酮改善睡眠，1 例与文拉法辛同服产生幻觉的 ADR 
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表 3  ADR 累及系统/器官及临床表现 
Table 3  Organs or systems involved in ADR and clinical manifestations 

累及系统/器官 n/例 构成比/% 临床表现（例） 

神经系统 48 87.26 睡行症（9），精神异常（7），幻视（7），睡眠饮食障碍（5），谵妄状态（2），意识

障碍（2），睡眠驾驶（2），视觉扭曲（1），癫痫样发作（1），幻觉（1），一过性

定向障碍（1），顺行性遗忘（1），不宁腿综合征（1），肝性脑病（1），躁狂症（1），

昏迷（3），睡眠行为障碍（1），晕厥（1），恶性综合征（1） 

泌尿系统 2 3.64 尿失禁（2） 

生殖系统 1 1.82 性欲异常（1） 

皮肤及其附件 1 1.82 剥脱性皮炎（1） 

循环系统 1 1.82 低钠血症（1） 

其他 2 3.64 打喷嚏（1），企图自杀（1） 

合计 55 100.00  

 

将两药间隔服用后症状消失，2 例（企图自杀、连

续打喷嚏）文献未记录相应处理。 
2.6  关联性评价 

55 例报道中，很可能有关 38 例，可能有关 13
例，4 例（不宁腿综合征、尿失禁、幻视、睡行症）

停药后症状消失，重复用药后症状重复出现，再次

停药后再次好转，判定为肯定有关。 
3  讨论 
3.1  性别、年龄对唑吡坦不良反应的影响 

从纳入分析的患者性别分布来看，男女比例为

1∶1.12，与 Toner 等[51]指出女性是唑吡坦致精神错

乱的高危因素的研究不一致，可能是本研究所收集

的病例较少，且纳入的不良反应还包括除精神错乱

之外的其他神经系统反应，性别是否是影响不良反

应发生的影响因素还有待更多的病例报道加以验

证。≥65 岁患者不良反应发生比例较高，可能与老

年患者肝肾功能减退、血浆蛋白含量较低等引起唑

吡坦药动学改变有关。此外，老年患者常合并多种

躯体疾病，需同时服用多种药物，更易发生药物相

互作用而引起不良反应。因此，老年患者使用唑吡

坦时最好有家属监护，并密切监测中枢神经系统不

良反应。 
3.2  唑吡坦不良反应发生的时间 

本研究结果显示，17 例（30.91%）患者在服药

后 1 h 内，34 例（61.82%）患者在服药后 1 d 内发

生药物不良反应，提示在唑吡坦首次服药后密切监

测药物不良反应，尤其是中枢神经系统不良反应。 
3.3  用药剂量对唑吡坦不良反应的影响 

本研究中 9 例患者的用药剂量超出说明书推荐

用药剂量 10 mg/d，1 例 80 岁患者每晚服用 10 mg
时未出现不良反应，加用剂量至 20 mg/d 患者发生

顺行性遗忘，后重新维持每晚 10 mg 不良反应消失。

1 例患者将 10 mg/d 剂量调整至 5 mg/d 后睡行症未

再出现。Inagaki 等[52]研究结果显示唑吡坦不良反应

呈剂量相关性，另有研究表明大剂量唑吡坦作用于

具有 α2-受体和 α3-受体亚基的 GABAA 受体，具有

肌肉松弛作用，可能导致尿失禁。但因纳入研究的

均为个案报道，样本量较少，因此唑吡坦服药剂量

对唑吡坦 ADR 的影响还有待进一步研究。 
3.4  唑吡坦不良反应类型及机制分析 

对唑吡坦不良反应进行 CIOMS 频率分级，常

见腹泻、恶心、呕吐、腹痛等胃肠道反应，幻觉、

兴奋、噩梦等精神异常，嗜睡、头痛、头昏、失眠

症加剧、顺行性遗忘等神经系统反应。本文新报道

了睡行症、睡眠饮食障碍、睡眠驾驶、尿失禁、定

向障碍、谵妄、恶性综合征等新的不良反应，为唑

吡坦不良反应的监测提供了新的警示信息，有利于

提高用药的安全性。 
唑吡坦导致新的中枢神经系统不良反应机制尚

不清楚，有研究报道睡行症一般发生于夜间睡眠前

1/3 的慢波睡眠（Ⅲ期和Ⅳ期睡眠），唑吡坦抑制快

速动眼睡眠，延长慢波睡眠时间，使睡行症发生的

机会增加。激动 GABAA1 亚单位上的苯二氮 类受

体，引起催眠效应，如果患者此间不睡，易引发幻

觉、感知综合障碍、顺行性遗忘。唑吡坦血浆药物

浓度达峰时间为 0.5～3 h，本文中该类不良反应均

在服药后 1 h 到数小时内发生，且多例在睡眠中被

唤醒后发生，提示患者在服药后睡眠期间应尽量避
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免被人打扰，以减少此类不良事件的发生。 
4  建议 

基于已报道的唑吡坦不良反应发生特点，建议

老年患者、体质虚弱者、脑部器质疾病者，起始剂

量应从 5 mg 开始，不应超过 10 mg；唑吡坦起效较

快，患者应在服药后即刻入睡；限于短期使用，最

长不超过４周，且要逐渐递减给药剂量直至停药；

不应与酒精同服，在合并使用抗精神病药物、安眠

药、抗抑郁药、麻醉性镇痛药、镇静抗组胺药时可

能发生中枢抑制作用的加重，加强监护。 
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