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慢性失眠的评价和治疗

田海军，黄流清，赵忠新
（第二军医大学长征医院神经内科，上海２００００３）

［摘要］　慢性失眠是一种严重影响人类健康的病症，大约有１０％～１５％的成年人患有慢性失眠。关于慢性失眠病因的研究尚

不能得出明确结论，可能与遗传、激素分泌水平以及日常生活习惯有关。失眠不仅可以引起各种并发症，影响患者生活质量，

还给社会、家庭和个人带来了一定的经济负担。慢性失眠的诊断应根据患者的睡眠史、用药史、精神疾病史及各种检查结果，

有条件时结合国际通用的诊断标准进行评价。目前对于失眠的治疗主要包括非处方药物（ＯＴＣ）的服用、处方类药物的使用、

自服酒精类饮料、认知行为疗法以及褪黑素和一些传统医药疗法。有关慢性失眠的研究资料还比较有限，仍需进行大量的实

验室、临床研究工作才能进一步深入了解并解决这一社会公共问题。
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　　随着生活节奏加快和精神压力加大，慢性失眠对生活质

量的影响越来越引起人们的关注。大约有１０％～１５％的成

年人患有慢性失眠，对其病因的研究尚无明确结论。有关失

眠的诊断和治疗的研究已取得一定的进展，但仍需要更多的

大样本长期临床研究资料以形成比较完善的结论。

１　慢性失眠的分类、病因和患病率

　　失眠是指在合适的睡眠环境中不能进行正常的睡眠，主

要表现为入睡困难、维持睡眠困难、过早觉醒和睡后无恢复

感，可引起躯体功能障碍或明显不适感［１］。绝大多数患者为

慢性病程，目前慢性失眠病程报道最短界定为超过３０ｄ，也

有认为需达６个月［１］。据ＤＳＭⅣ标准，慢性失眠又可分为

原发性和继发性两类。继发性可由抑郁焦虑症、创伤后应激

障碍、心脏病、卒中、消化道溃疡等精神或躯体疾病引起。但

ＮＩＨ认为由于目前对失眠病因学机制的研究还比较有限，尚

不能完全肯定这些疾病与失眠之间的因果关系，故提出并发

性失眠（ｃｏｍｏｒｂｉｄｉｎｓｏｍｎｉａ）的概念更为合适。原发性慢性

失眠的诊断缺乏特异性指标，主要是一种排除性诊断。当可

能引起失眠的病因被排除或治疗痊愈以后，仍留失眠症状即

可诊断为原发性失眠［２］。

　　一般认为，慢性失眠与日常生活习惯、吸烟、咖啡类饮料

的摄入、职业因素［３］（如工作时间表、环境和职业应激等）有

关。如ＳａｎｃｈｅｚＯｒｔｕｎｏ等［４］通过对１４９８例普通人群进行日

记和问卷调查总睡眠时间、卧床时间、咖啡、酒和烟草、安眠

药、日间瞌睡等，进行多变量分析发现咖啡摄取量增加可使

卧床时间减少，但睡眠时间、日间嗜睡情况与日咖啡摄取量

无关。近年来，遗传、体内激素分泌和免疫等在慢性失眠中

的作用受到关注。Ｄａｕｖｉｌｌｉｅｒｓ等［５］问卷调查２５６例慢性失眠

者一级亲属中的失眠病史，结合多导睡眠记录仪评估，并与

对照组家庭成员失眠基础发病率比较，结果在７７例原发性

失眠患者中７２．７％报告存在家族性失眠现象，非失眠对照组

为２４．１％，精神性失眠（１０４例）为４３．３％，其中母亲是最容

失眠遗传给子代的亲属。家族性和原发性失眠起病年龄较

早，亦提示遗传因素与失眠有关。Ｓａｉｎｔ等［６］在１９：００～
０９：００时间段内每２ｈ间隔观察失眠患者外周血液中的ＩＬ６
水平，结果显示整个观察期患者夜间ＩＬ６分泌显著增加，分

泌总量与主观睡眠质量、慢波睡眠量呈负相关，与觉醒时间
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呈正相关。亦有体内５羟色胺能活性变化参与原发性慢性

失眠发生的证据。通过ＰＥＴ扫描显示，失眠患者大脑半球

葡萄糖糖代谢率高于对照组；睡眠时对其进行脑电图监测发

现β波活跃而θ波和δ波受到抑制；此外患者的２４ｈ代谢率

升高，促肾上腺皮质激素和糖皮质激素分泌水平也升高［７］。

　　早期调查资料显示约５％～３５％成年人患失眠，妇女、老

年人以及慢性疾病患者患病比例更高［８］。但有研究者认为

被调查者常混淆失眠症状和慢性失眠。实际上，３６．５％诉有

失眠患者中仅有１／４表示睡眠不佳对日常生活或自身感觉

造成不良影响。Ｒｏｔｈ等［９］调查发现约１０％～１５％的成年人

患有慢性失眠，另有２５％～３５％曾有过短暂或一过性睡眠障

碍，约２／３失眠患者同时患有其他精神或躯体疾病。

　　慢性失眠不仅降低生活质量、影响工作效率、增加事故

隐患、增加精神疾病危险，还给社会和个人带来一定的经济

压力。美国每年用于失眠的医疗费用达１４０亿美元，失眠患

者年均医疗费用是非失眠者的２倍［１０］。因生产效率低及事

故发生所造成的间接损失更高达８００亿美元（１９９４年）。

２　慢性失眠的诊断和评价

　　诊断标准：常用的有《精神类疾病诊断和统计手册》第４
版 （ＤＳＭⅣ）、《国际疾病分类》第１０版（ＩＣＤ１０）和《国际睡

眠障碍分类指南》（ＩＣＳＤ）。这些标准大体上类似，在一些失

眠亚型划分上有所不同。ＤＳＭⅣ将慢性失眠分为原发性和

继发性。ＩＣＳＤ的２００４年修订版则将原发性失眠细分为若

干种类：“心理生理性失眠”定义为与１种或几种限定因素或

觉醒过度有关的失眠；“睡眠状态感觉障碍”是指对睡眠以及

觉醒状态的自身感觉改变；“特发性失眠”发病年龄较早，多

数病因不明，可能与睡眠觉醒中枢功能障碍有关。该标准实

用性和标准性都较高。

　　ＮＩＨ［１］建议，失眠病人初诊时，应详细了解以下问题：

（１）睡眠史：为诊断最关键的一步，通常采用问卷调查表，掌

握睡眠障碍主诉的性质、失眠的持续时间、严重程度及进展

情况、并发疾病情况及表现形式，形成初步的定性分类；（２）

用药史：既往药物疗效有助于指导进一步治疗；（３）精神疾病

史：确定是否为原发性失眠；（４）体检：重点检查眼、耳、鼻、

喉、颈部以及血压情况；（５）实验室检查：如多导睡眠图监测

等。

　　慢性失眠评价的其他工具包括：睡眠日记能通过翔实的

文字资料记录患者睡眠觉醒周期；多导睡眠图多用于考虑

可能有其他睡眠障碍的患者，如睡眠呼吸暂停综合征等；肢

体活动电图（ａｃｔｉｇｒａｐｈｙ）可佩戴在手腕上，通过感受患者睡

眠期的肢体运动情况以推断睡眠觉醒周期，但其实用性还

有待进一步证实。

３　慢性失眠的治疗

　　对于慢性失眠的治疗有很多临床报道，但仍然不能形成

明确的治疗指南应用于临床。流行病学调查显示，目前最常

用的方法是患者自服一些非处方类药物，其他方法还包括使

用处方类催眠药物、患者自服酒精类饮料、认知行为疗法以

及褪黑素和一些中草药疗法。

３．１　药物治疗　（１）非处方药：最常用的是一些抗组胺类药

物（Ｈ１ 受体拮抗剂，如苯海拉明等）。对于这些药物疗效的

评定尚缺乏系统性观察，而这些药物所引起的不良反应值得

注意，包括次日残留的镇静作用、认知功能减退、谵妄（尤以

老年人多见）、眼干燥感和视物模糊等。（２）处方药：传统的

苯二氮 受体激动剂使用有所减少，其中短期作用效果明

显，但是长期服用这些药物可能会引起一些负面效果，这些

负面效果包括白天残余的镇静作用、共济失调、认知能力受

损、药物依赖性以及停药后的反跳现象。Ｐｏｙａｒｅｓ等［１１］的研

究证实，长期服用苯二氮 类药物反而会导致睡眠状况的恶

化，且持续１５ｄ逐渐减量停药也并不能阻止一些睡眠参数

的急性下降，但患者停药后的最终结局其慢波睡眠情况、δ波

计数和睡眠质量评估结果均较停药前有所改善。最近新开

发的具有苯二氮 受体激动作用但不具备苯二氮 结构的

药物（唑吡坦、扎莱普隆和ｅｓｚｏｐｉｃｌｏｎｅ等）效果更好，不良反

应更小，其临床应用也逐渐增多。Ｒｏｔｈ等［１２］报道失眠患者

连续服用ｅｓｚｏｐｉｃｌｏｎｅ治疗１２个月，能改善睡眠情况和白天

的功能状态，长期使用不良反应仅为５％，主要是药物口感较

差，无其他不良反应和耐药现象，尚需要进行大规模、长时间

的临床观察。扎莱普隆能改善入睡情况，但维持睡眠的作用

稍弱［１３］。（３）抗抑郁药：近２０年来使用正逐渐增多，目前曲

唑酮使用最多［１］，能显著改善各项睡眠参数，短期应用疗效

稳定，但缺乏长期研究资料。多虑平的效果能持续４周以

上。（４）其他处方药：如巴比妥类、抗精神病药物等，无论短

期或者长期疗效观察均不能证实其有效性，由于其长期应用

可能会发生难以处理的不良反应，故不主张临床使用。（５）

中草药治疗：缬草根对睡眠结构有益，能够增加深睡眠时间，

不良反应小，更适合慢性失眠和老年人，起效慢（２～３周左

右），宜长期使用。卡法根和缬草根能改善睡眠和应激障碍，

联合应用效果更好。但卡法根因严重肝毒性而被禁用。（６）

芳香疗法（薰衣草、甘菊、香水树）：能改善睡眠。西番莲在动

物实验证实有镇静作用，此外，蜜蜂花、蛇麻花等均能改善

睡眠，但缺乏实验室研究资料［１４］。

３．２　认知行为疗法　认知行为疗法（ＣＢＴ）是目前采用最多

的一种心理学疗法。行为治疗起源于２０世纪７０年代，包括

放松训练、刺激控制和睡眠限制等，此后又加入了认知治疗

的方法。认知疗法主要是纠正患者对于睡眠和睡眠不足的

错误认识，而减轻焦虑，改善失眠。当认知疗法和行为治疗

结合起来后，形成了新的认知行为疗法，这种方法被证明与

药物治疗同样有效，且在治疗后仍能维持疗效。ＣＢＴ治疗缩

短入睡时间、维持睡眠均明显优于仅靠自我调节而无其他治

疗的对照组（ＳＭＣ）［１５］。对ＳＭＣ组患者进行后续的认知行

为治疗（ＣＢＴＤＥＦ），１年后观察ＣＢＴＤＥＦ组具有了和ＣＢＴ
组同样的疗效，并且这种疗效也能够维持较长时间。此后的

随访调查发现ＣＢＴ治疗后疗效仍能继续维持，并且在初始

使用过药物治疗的患者中，８４％的患者可以不用药物治疗仍

然维持疗效。Ｓｍｉｔｈ等［１６］以及 Ｗａｎｇ等［１７］的研究证实规范

性ＣＢＴ方法的综合应用的治疗效果优于任何单一方法治疗

（如刺激控制、放松训练、教育或其他控制状态）。由于ＣＢＴ
治疗与药物治疗相比在安全、不良反应小方面有着明显的优
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势，人们对药物治疗和ＣＢＴ治疗的效果也做了对比研究。

一项比较三唑仑和ＣＢＴ疗效的研究表明，三唑仑在前２周

缩短睡眠等待时间的效果更明显，但在４周以后ＣＢＴ也达

到了同样的效果。而另一项比较唑吡坦与ＣＢＴ疗效的研究

则发现ＣＢＴ在整个观察期内均显示了更好的效果［１８］。关于

药物治疗和ＣＢＴ的疗效比较的荟萃分析表明：短期观察后

者在缩短睡眠等待时间方面效果更为明显，其他指标则无显

著差异［１９］。在ＣＢＴ与药物治疗相结合疗效观察方面，既往

的研究均显示ＣＢＴ与药物相结合的综合疗法长期结果尚不

如单一采用ＣＢＴ治疗的效果［１８］。目前认为比较合理的解释

是患者在应用药物能控制症状的情况下，其接受ＣＢＴ治疗

的依从性会明显下降。针对这一问题，Ｖａｌｌｉｅｒｅｓ等［２０］在

ＣＢＴ与药物治疗的结合策略方面做了进一步研究，长期观察

发现初始采用药物治疗和 ＣＢＴ 相结合，５周后改为单用

ＣＢＴ治疗组与初始采用药物治疗５周后追加ＣＢＴ治疗组以

及单用ＣＢＴ治疗组相比，前者长期疗效均高于其他两组。

３．３　其他可选择的治疗方法　褪黑素是松果体分泌的能调

整昼夜节律的激素，能有效治疗昼夜节律紊乱，用于慢性失

眠尚缺乏证据，长期使用安全性仍不清楚。褪黑素［２１］是高

亲和力受体激动剂，有直接诱导睡眠的作用，分别用２０、５０、

１００ｍｇ剂量治疗原发性慢性失眠，发现对睡眠参数改善均

有明显效果，入睡前的等待时间分别减少了３１％、３２％和

４１％。新推出的ｒａｍｅｌｔｅｏｎ是一种高选择性褪黑素受体

ＭＴ１、ＭＴ２的激动剂，能明显缩短入睡潜伏期、延长总睡眠时

间，且半衰期较短，无明显次日残留作用，主要不良反应为头

痛、嗜睡、咽喉疼痛等。

　　自服酒精类饮料在国外较为常见，国内相对少见。酒精

类饮料对失眠的疗效缺乏证据，过量饮酒治疗慢性失眠弊大

于利，且酒精影响睡眠质量，容易导致觉醒和早醒。

　　总之，关于慢性失眠症的研究还比较有限，还需要大量

长期临床研究资料和实验室研究以得出明确结论。
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