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【摘要】目的  探讨度洛西汀联合右佐匹克隆治疗抑郁症合并失眠患者的睡眠质量及

生活质量的改善效果。方法  回顾性分析 2023 年 1 月至 2024 年 12 月于丽水市第二人民医院

心身医学科收治的抑郁症合并失眠患者，根据治疗方法分为对照组（度洛西汀治疗）和研

究组（度洛西汀联合右佐匹克隆治疗），收集患者治疗 4 周后的疗效指标，包括临床疗效、

睡眠质量 [ 匹兹堡睡眠质量指数（PSQI）]、生活质量 [ 生活质量综合评定问卷（GQOLI-74）]、

抑郁情况 [ 贝克抑郁量表（BDI-II）] 和不良反应。结果  共纳入 150 例患者，其中对照组 72

例，研究组 78 例。研究组治疗有效率显著高于对照组（89.74% vs. 76.39%，P＜0.05）。治

疗后两组患者 PSQI 评分和 BDI-II 评分均较治疗前下降，而 GQOLI-74 得分较治疗前上升

（P ＜0.05）。且治疗后研究组 PSQI 评分和 BDI-II 评分均低于对照组，GQOLI-74 得分高

于对照组（P＜0.05）。两组治疗不良反应发生率比较差异无统计学意义（P＞0.05）。结论  

抑郁症合并失眠患者接受度洛西汀联合右佐匹克隆能显著改善抑郁和失眠症状，提升治疗

有效率，提高生活质量，且安全性良好。
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【Abstract】Objective  To investigate the improvement effect of the combination of duloxetine 
and eszopiclone on sleep quality and quality of life in patients with depression complicated with 
insomnia. Methods  A retrospective analysis was conducted on patients with depression and insomnia 
admitted to the Department of Psychosomatic Medicine of Lishui Second People's Hospital from 
January 2023 to December 2024. Patients were divided into a control group (duloxetine treatment) and 
a study group (duloxetine treatment combined with eszopiclone). The efficacy indicators of the patients 
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were collected after 4 weeks of treatment, including clinical efficacy, sleep quality [Pittsburgh Sleep Quality Index 
(PSQI)], quality of life [Global Quality of Life Questionnaire (GQOLI-74)], depression [Beck Depression Inventory 
(BDI-II)] and adverse reactions. Results  A total of 150 patients was enrolled, including 72 in the control group and 
78 in the study group. The treatment efficacy rate was significantly higher in the study group than in the control group 
(89.74% vs. 76.39%, P<0.05). After treatment, PSQI and BDI-II scores decreased in both groups, while GQOLI-74 
scores increased (P<0.05). Furthermore, PSQI and BDI-II scores in the study group were lower than those in the 
control group, while GQOLI-74 scores were higher (P<0.05). There was no statistically significant difference in the 
incidence of adverse reactions between the two groups (P>0.05). Conclusion  Duloxetine combined with eszopiclone 
can significantly improve depression and insomnia symptoms, increase treatment efficacy, improve quality of life, and 
have good safety in patients with depression and insomnia. .
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抑郁症是以持续心境低落为核心症状的复杂

精神障碍，流行病学研究显示多数抑郁症患者伴

有失眠症状，而睡眠障碍不仅会加剧情绪症状的

严重程度，还可能通过影响神经递质代谢加重

疾病进程 [1]。目前临床多采用苯二氮卓类药物改

善睡眠，由于其通过增强 γ-氨基丁酸（gamma-

aminobutyric acid，GABA）的抑制性神经传递，

降低中枢神经系统兴奋性发挥镇静催眠作用，长

期使用可能引发依赖性和认知功能损害 [2]。右佐

匹克隆作为新型非苯二氮卓类镇静催眠药，可通

过选择性激动 GABA 受体改善睡眠结构，而度洛

西汀作为 5-羟色胺（5-hydroxytryptamine，5-HT）

和去甲肾上腺素（norepinephrine，NE）再摄取抑

制剂，在调节情感症状的同时对躯体化症状具有

独特疗效 [3-4]。抑郁症合并失眠症状的现象在临

床上极为普遍，约 20%~50% 的失眠患者存在抑

郁症状 [5]，原因为抑郁症发病与 5-HT 等单胺类

神经递质功能失调，表现为信号传递异常或神经

环路调控失衡，而这些递质在人体中起到调控睡

眠-觉醒周期的作用，故抑郁患者可能因神经递

质失衡导致入睡困难或早醒 [6]。且抑郁症患者前

额叶（介导高级认知与情绪调控）对杏仁核（情

绪反应，尤其是恐惧/焦虑）的抑制功能减弱，

极易出现过度警觉和反刍思维（反复思考负面内

容），直接阻碍睡眠启动过程，导致失眠，同时

失眠导致的昼夜节律紊乱等会进一步损害神经功

能并加剧抑郁症状，形成恶性循环 [7]。临床研究

经验显示抑郁症合并失眠患者需采取综合干预策

略，其中药物治疗虽然有效，但仍面临药物选择

不当、不良反应多、依赖风险大等诸多挑战和潜

在问题 [8]。

药物联用可能通过多靶点协同机制打破抑

郁-失眠的交互作用，但现有研究对其联合应用

是否存在神经免疫-内分泌层面的协同作用尚无

深入研究。本研究旨在评估度洛西汀联合右佐匹

克隆对抑郁症患者睡眠质量、抑郁症状及生活质

量的改善效果，以期为阐明其协同机制及优化临

床决策提供循证依据。

1  资料与方法

1.1  研究对象
回顾性分析 2023 年 1 月至 2024 年 12 月丽水

市第二人民医院心身医学科收治的抑郁症合并失

眠患者的临床数据。纳入标准：①符合《伴焦虑

痛苦特征抑郁症的临床诊治专家共识》[9] 中抑郁症

诊断标准；②符合文献 [10] 中失眠诊断标准：在拥

有充足睡眠机会时，入睡困难（超过 30 min），

夜间频繁觉醒（≥2 次），早醒且每次醒后难以再

次入睡，每周至少发生 3 个晚上，持续时间 3 个

月以上，日间疲劳、注意力或记忆力下降；③年

龄≥18 岁；④患者入组前（6 个月内）未接受过

相关药物治疗；⑤生命体征稳定，无严重躯体疾病

（重症肺炎等），治疗前后的临床资料完整。排

除标准：①合并其他精神疾病（精神分裂症等）；

②妊娠或哺乳期女性 ；③存在器质性睡眠障碍（昼

夜节拍紊乱等）；④对研究药物过敏。本研究方案

经丽水市第二人民医院医学伦理委员会批准 [ 伦理

批件号：伦审 2025 研第（002）号 ]。

1.2  样本量计算
样本公式：

��/2 �(1 − �)(1 + �)/� + �� �1(1 − �1) + �2(1 − �2)/�
2

(�1 − �2)2
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研 究 组 P1=0.90， 对 照 组 P2=0.65，P=（P1+ 

P 2）/2=0 .775。 检 验 水 准 α=0.05，β=0.10，

Ζα/2=1.96，Ζβ=1.282，c=1。经计算样本数为 58 例，

为减少误差将两组样本率扩大 10%，认为每组样本

数应≥64 例。

1.3  治疗方法
根据治疗方案分为对照组（度洛西汀治疗）

和研究组（度洛西汀联合右佐匹克隆治疗）。两

组患者均接受常规心理治疗（认知重建、睡眠卫

生教育等）和生活方式调整（规律作息等）。

对照组接受度洛西汀治疗，具体为：度洛

西汀（上海上药中西制药有限公司，规格：

20  mg， 批 号：C0342024043） 初 始 剂 量 为

30~60  mg/d，早晨少量水送服，后续根据患者的

耐受性和病情严重程度调整剂量：若初始剂量

疗效不足，失眠、抑郁症状未明显缓解且患者

耐受性良好，可每间隔 2~4 周增加 30 mg，最大

剂量不超过 120 mg/d。

研究组采取度洛西汀联合右佐匹克隆治

疗。度洛西汀服用方式与对照组相同。右佐匹

克隆（江苏天士力帝益药业有限公司，规格：

3  mg，批 号：202412052）初始剂量为 1  mg，睡

前 30  min 少量水送服，后续根据患者的耐受性

和睡眠改善情况调整剂量：若初始剂量疗效不

足，患者仍存在入睡困难或夜间觉醒，且无显

著不良反应，可在 3~5 d 后调整剂量至 2  mg/d，

若仍需增加可调整至 3 mg/d，最大剂量不超过

3  mg/d。患者服药后应避免影响睡眠的活动（剧

烈运动等），尽快上床休息。两组治疗疗程均

为 4 周。

1.4  观察指标
1.4.1  抑郁情况

使用贝克抑郁量表（Beck depression inventory 

II，BDI-II）[11] 得分评价患者的抑郁情况，量表

共 21 个条目，各条目 0~3 分，量表分值 0~63 分，

得分越高，患者抑郁越严重。

1.4.2  睡眠质量
使用匹兹堡睡眠质量指数（Pittsburgh sleep 

quality index，PSQI）[12] 判断患者的睡眠质量，量

表得分范围 0~21 分，患者得分越高，睡眠质量

越差。

1.4.3  临床疗效
根据治疗前后患者 BDI-II 得分和睡眠情况

评 估 临 床 疗 效 [13]： ① 痊 愈： 患 者 BDI-II 评 分

降低≥ 80%，睡眠恢复正常，夜间睡眠时间超

过 6 h，醒后精力恢复；②显效：患者 BDI-II 评

分降低 50%~79%，睡眠深度提升，睡眠时间

增多超过 3 h ；③有效：患者 BDI-II 评分降低

25%~49%，失眠症状有所好转，睡眠时间增

多但少于 3 h；④无效：患者 BDI-II 评分降低

＜25%，失眠和抑郁症状无明显改变或有所加

重。有效率（%）=（痊愈 + 显效 + 有效）/ 总

例数 ×100%。

1.4.4  生活质量
使 用 生 活 质 量 综 合 评 定 问 卷-74（generic 

quality of life inventory-74，GQOLI-74）[14] 评估患

者治疗前后的生活质量，量表 4 个维度 [ 生理功

能（20 个条目）、心理状况（18 个条目）、物

质生活（16 个条目）和社会关系（20 个条目）]，

共 74 个条目，将各维度得分折算成百分制，评

分范围 0~100 分，得分越高，对应生活质量越好。

1.4.5  不良反应
记录患者治疗期间和完成治疗后的不良反

应（头晕、恶心呕吐、反跳性失眠、心率减慢）

发生情况。

1.5  统计学分析
使用 SPSS 22.0 对数据进行统计分析，符合

正态分布的计量资料使用 sx ± 表示，组间比较行

独立样本 t 检验，同组治疗前后比较采用配对 t
检验。计数资料以 n（%）表示，组间比较采用

卡方检验。以 P＜0.05 为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  一般资料
本研究共纳入 150 例抑郁症合并失眠患者，

其中研究组 78 例，对照组 72 例。两组患者在年龄、

性别、体重指数、患病时间、婚姻状况、教育背景

和职业方面比较差异无统计学差异（P＞0.05）。

具体见表 1。

2.2  睡眠与抑郁情况
治疗后 2 组患者 PSQI 和 BDI-II 得分均较治

疗前下降，且研究组 PSQI 和 BDI-II 得分均低于

对照组（P＜0.05），具体见表 2。

2.3  治疗效果
研究组治疗有效率高于对照组（89.74% vs. 

76.39%，P＜0.05），具体见表 3。
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2.4  生活质量情况
治疗后研究组 GQOLI-74 评分在生理功能、

心里状况、物质生活、社会关系各维度得分均高

于对照组（P＜0.05），具体见表 4。

2.5  药物不良反应
2 组药物不良反应比较差异无统计学意义

（P ＞0.05），具体见表 5。

表1  两组患者一般资料比较

Table 1. Comparison of general information of the two groups of patients
特征 研究组（n=78） 对照组（n=72） t/χ2 P
年龄（ sx ± ，岁） 45.47±8.94 46.39±8.83 0.633 0.527

性别 [n（%）] 0.024 0.877

  男 54（69.23） 49（68.06）

  女 24（30.77） 23（31.94）

体重指数（ sx ± ，kg/m2） 24.16±2.62 24.37±2.51 0.500 0.618

患病时间（ sx ± ，年）   3.73±1.03   3.69±1.05 0.235 0.814

婚姻状况 [n（%）] 0.056 0.973

  已婚 52（66.67） 48（66.67）

  未婚 21（26.92） 20（27.78）

  其他（丧偶等）   5（6.41）   4（5.56）

教育背景 [n（%）] 0.186 0.911

  初中及以下 10（12.82）   8（11.11）

  高中 25（32.05） 22（30.56）

  大专及以上 43（55.13） 42（58.33）

职业 [n（%）] 0.232 0.890

  全职 51（65.38） 46（63.89）

  兼职 15（19.23） 16（22.22）

  临时工 12（15.38） 10（13.89）

表2  2组患者BDI-II和PSQI得分（ sx ± ，分）

Table 2. Scores of BDI-II and PSQI in two groups of patients ( sx ± , points)
指标 研究组（n=78） 对照组（n=72） t P
BDI-II
  治疗前 40.05±7.18 39.82±7.25 0.195 0.846

  治疗后 25.41±5.22a 31.08±6.14a 6.108 ＜0.001

PSQI

  治疗前 11.96±3.31 12.31±3.69 0.612 0.541

  治疗后   8.02±2.35a   9.35±2.41a 3.421 ＜0.001
注：与同组治疗前比较，aP>0.05。

表3  2组抑郁症合并失眠患者临床疗效比较 [n（%）]

Table 3. Comparison of clinical efficacy between two groups of patients with depression with comorbid insomnia [n (%)]
临床疗效 研究组（n=78） 对照组（n=72） χ2 P
痊愈 21（26.92） 14（19.44）

显效 25（32.05） 22（30.56）

有效 24（30.77） 19（26.39）

无效   8（10.26） 17（23.61）

有效率 70（89.74） 55（76.39） 4.808 0.028

指标 研究组（n=78） 对照组（n=72） t P
生理功能

  治疗前 60.17±8.12 60.57±7.59 0.311 0.756

  治疗后 85.13±7.21a 74.57±6.12a 9.631 ＜0.001

心理状况

  治疗前 61.54±7.15 60.89±7.23 0.553 0.581

  治疗后 88.13±6.17a 78.28±6.24a 9.715 ＜0.001

表4  2组患者GQOLI-74得分比较（ sx ± ，分）

Table 4. Comparison of GQOLI-74 scores between the two groups ( sx ± , points)



药学前沿  2025 年 9 月第 29 卷第 9 期 1527

https://yxqy.whuznhmedj.com

3  讨论

本研究提示联合用药能够有效提升抑郁症状

缓解率，认为度洛西汀与右佐匹克隆存在机制互

补。度洛西汀通过双重抑制 5-HT/NE 再摄取改善

情绪与疼痛症状；右佐匹克隆通过增强 GABA 抑

制，缩短睡眠潜伏期并延长总睡眠时间，减少夜

间觉醒相关的反刍思维，睡眠改善可能间接促进

患者日间功能与治疗信心，促进患者身心的全面

康复，降低抑郁程度 [15]。为进一步探究药物治疗

效果，本研究比较两组患者的睡眠质量和抑郁水

平，结果显示研究组抑郁水平低于对照组患者，

睡眠质量高于对照组患者。Teaim 等 [16] 研究显示

单用度洛西汀虽可调节情绪，但部分患者治疗初

期可能出现失眠加重或日间嗜睡，影响治疗依从

性。联合治疗通过协同改善核心症状，增加慢波

睡眠促进神经可塑性修复，有助于打破抑郁-失

眠的恶性循环。而药物联合治疗后，右佐匹克隆

可以调整患者的睡眠结构，增加深睡眠时间，让

大脑能够得到充分休息，使神经递质系统的功能

能更好地恢复和调节，有助于突触可塑性修复和

神经递质稳态的恢复，为度洛西汀发挥作用提供

生理基础，进一步提高抗抑郁效果，打破“抑郁 -

失眠”的恶性循环，符合 Lin 等 [17] 抑郁与失眠存

在密切联系的研究结论。

既往研究显示抑郁症与失眠共病会对患者的

身心健康和社会功能产生多维度、深层次的负面

影响，共病患者常伴随执行功能与注意力损害、

下丘脑 -垂体-肾上腺轴亢进导致的皮质醇节律紊

乱，以及职业与社会交往功能减退，最终导致整

体生活质量全面性下降 [9]。本研究结果显示药物

联合治疗能够有效提升患者的生活质量，分析认

为右佐匹克隆与度洛西汀联合治疗，通过协同改

善抑郁核心症状和快速纠正睡眠障碍，缓解躯体

不适，促进认知功能恢复，提升日常事务处理能

力等，从根源上缓解绝望思维和抑郁心境，还能

够增强患者对整体治疗的信心和依从性，形成治

疗的正向循环，最终获得更佳的整体疗效，提高

生活质量 [18]。尽管联合用药更需关注药代动力学

相互作用，然而本研究中两组的不良事件总体发

生率相似，对此结果进行详细分析：①右佐匹克

隆与度洛西汀作用靶点不同，两种药物的主要不

良反应涉及不同的神经递质系统和器官功能，缺

乏显著的药效学叠加效应；②度洛西汀主要通过

CYP2D6 和 CYP1A2 代谢，右佐匹克隆主要通过

CYP3A4 代谢，其次通过 CYP2E1 代谢，且现有

证据未提示显著药动学相互作用；③右佐匹克隆

具备短半衰期、高选择性、低残留的优良药动/药

效学特性，降低不良反应发生风险 [19-20]。

本研究为回顾性研究，分组基于实际接受的

治疗方案，而非随机分配，且样本量较少，可能

存在选择偏倚。观察时间窗较短，难以反映药物

的长期疗效和迟发性不良反应，且主要疗效指标

为患者自评量表，其结果可能受到患者主观感受、

社会期望效应、对治疗态度的偏倚影响，后续应

开展前瞻性、随机对照试验，扩大样本量，延长

随访时间，并采用更客观、多维度的疗效评估进

行研究验证。

指标 研究组（n=78） 对照组（n=72） t P
物质生活

  治疗前 62.08±7.19 62.34±7.51 0.217 0.829

  治疗后 82.57±8.14a 73.12±6.81a 7.678 ＜0.001

社会关系

  治疗前 63.54±7.18 63.29±7.06 0.215 0.830

  治疗后 84.29±6.13a 74.29±6.51a 9.689 ＜0.001
注：与同组治疗前比较，aP<0.05。

表5  两组患者不良反应发生率比较 [n（%）]

Table 5. Comparison of incidence rates of adverse reactions between the two groups [n (%)]
不良反应 研究组（n=78） 对照组（n=72） χ2 P
头晕 3（3.85）   6（8.33）

恶心呕吐 1（1.28）   2（2.78）

反跳性失眠 2（2.56）   2（2.78）

心率减慢 1（1.28）   2（2.78）

总发生率 7（8.97） 12（16.67） 2.003 0.157

续表4
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综上所述，在抑郁症合并失眠患者中，度洛

西汀联合右佐匹克隆治疗相较于单用度洛西汀可

能具有更好的抑郁和失眠症状改善效果，显示出

更高的治疗有效率和生活质量提升趋势，具有良

好的安全性特征。
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