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老年痴呆患者临床表现较多，睡眠障碍是其常见的一
种并发症，其发生率在 40%左右，给患者的正常生活带来
极大干扰，也是造成老年痴呆患者住院的因素之一[1-2]。睡
眠障碍的存在会对老年痴呆患者的精神状态造成极大影
响，不利于病情改善，因此在老年痴呆患者的治疗中，改善
睡眠障碍也是关键之处[3]。阿普唑仑是临床常用的治疗失
眠、抑郁症的药物，但长期应用存在头昏、过度镇静等不良
反应。曲唑酮属于抗抑郁药物，具有良好的催眠作用，近年
来在老年痴呆伴睡眠障碍患者的治疗中发挥了重要作用。
但目前临床关于阿普唑仑和曲唑酮在老年痴呆伴睡眠障

碍患者中疗效对比的研究较少。基于此，本文选取 2019年
2月至 2020年 2月在我院医治的 92例老年痴呆伴睡眠
障碍患者为本次的研究对象，比较阿普唑仑和曲唑酮治疗
的有效性和安全性，旨在为该疾病的临床治疗提供参考依
据，详细内容报道如下。

1资料与方法

1.1一般资料
选取 2019年 2月至 2020年 2月在我院医治的 92例

老年痴呆伴睡眠障碍患者为本次的研究对象，通过随机数
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摘要：目的 分析曲唑酮治疗老年痴呆伴睡眠障碍患者的有效性及安全性。方法 选取 2019 年 2 月至 2020 年 2 月
在我院医治的 92例老年痴呆伴睡眠障碍患者为本次的研究对象，通过随机数字表法将其分为对照组（46 例）和试
验组（46 例）。对照组采用阿普唑仑治疗，试验组采用曲唑酮治疗。比较两组患者治疗前、后的脑源性神经营养因子
（BDNF）、5-羟色胺（5-HT）、多巴胺（DA）水平；使用匹兹堡睡眠质量指数量表（PSQI）评估两组患者治疗前、后的睡
眠质量；比较两组患者睡眠质量改善效果及不良反应发生情况。结果 治疗后，两组患者的 BDNF、5-HT、DA水平均
较治疗前升高，且试验组高于对照组（P＜0.05）。治疗后，两组患者 PSQI各维度评分及总分均较治疗前下降，且试验
组低于对照组（P＜0.05）。试验组睡眠改善总有效率明显高于对照组（P＜0.05）。试验组不良反应总发生率明显低于
对照组（P＜0.05）。结论 曲唑酮可改善老年痴呆伴睡眠障碍患者的睡眠质量，调节其 BDNF、5-HT、DA水平，且安全
性较高，值得推广。
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表 1 两组患者治疗前、后的 BDNF、5-HT、DA水平比较（x軃±s）

注：与同组治疗前比较，*P<0.05。

组别 例数
BDNF（ng/mL） 5-HT（μmol/L） DA（μg/mL）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 46 4.45±0.58 10.63±1.95* 2.55±0.41 3.24±0.87* 112.84±14.34 192.48±21.23*

试验组 46 4.59±0.39 16.54±2.85* 2.59±0.53 3.91±0.98* 112.52±15.03 240.59±30.59*

t ― 1.359 11.607 0.405 3.477 0.104 8.763

P ― 0.178 0.000 0.687 0.001 0.917 0.000

字表法将其分为对照组（46例）和试验组（46例）。对照组
中男性 18 例，女性 28 例；年龄 62~74 岁，平均（68.41±
3.54）岁；疾病持续时间 1~7年，平均（4.56±1.58）年；痴呆
程度标准参考《临床痴呆评估量表的应用》[4]：14例为轻度
痴呆，26例为中度痴呆，6例为重度痴呆。试验组中男性
20例，女性 26例；年龄 61~76岁，平均（68.74±3.39）岁；疾
病持续时 2~6年，平均（4.29±1.65）年；痴呆程度：15例为
轻度痴呆，25例为中度痴呆，6例为重度痴呆。两组的一般
资料无显著差异（P＞0.05），具有可比性。本次研究符合我
院医学伦理会的标准，所有患者及家属了解治疗方案的差
异，同意加入研究并签字。

纳入标准：①患者符合《临床痴呆评定量表简体中文
版》[5]中痴呆的相关诊断标准及《中国精神障碍分类与诊
断标准第 3版与国际疾病分类第 10版的比较》[6]中对睡
眠障碍的判定标准；②年龄≥60岁。排除标准：①合并严
重心、肝、肾功能异常；②合并恶性肿瘤；③轻度认知障
碍；④合并其他精神系统疾病；⑤近期接受其他痴呆和睡
眠障碍治疗方案；⑥生活不能自理；⑦不配合治疗中途退
出本研究。
1.2方法

对照组给予阿普唑仑片（厂家：湖南洞庭药业股份有
限公司；批准文号：国药准字 H43020578；规格：0.4 mg）治
疗，0.2 mg/次，每天睡前服用 1次，连续治疗 3 d后改为
0.4 mg/次。试验组给予盐酸曲唑酮片（厂家：沈阳福宁药业
有限公司；批准文号：国药准字H20060037；规格：25 mg）治
疗，首次剂量为 25~50 mg，每天睡前服用 1次。次日开始口
服 100~150 mg/d，分早晚两次服用。后续每 3~4天剂量可
增加 50 mg/d，最高不超过 400 mg/d。两组患者均连续治疗
3周。

1.3观察指标及疗效评价标准
（1）比较两组患者治疗前、后的脑源性神经营养因子

（BDNF）、5-羟色胺（5-HT）、多巴胺（DA）水平。治疗前、后
采集两组患者空腹肘静脉血液 4 mL，通过 3 000 r/min离
心处理获得上清液，使用全自动生化检测仪测定 BDNF、
5-HT、DA水平。
（2）比较两组患者治疗前、后的睡眠质量。采用匹兹堡

睡眠质量指数量表[5-6]进行评估，该量表包括入睡时间、睡
眠障碍、睡眠时间、睡眠质量、日间功能、睡眠效率、催眠药
物共 7个维度，总分 21分，分值越低则睡眠质量越好[7]。
（3）比较两组患者的睡眠改善效果。根据睡眠改善程

度评价睡眠改善效果，显效为治疗后睡眠总时间增加 1 h
以上，睡眠质量评分改善幅度＞50%；有效为治疗后睡眠总
时间增加 1 h以内，睡眠质量评分改善幅度在 20%~50%；
无效为治疗后睡眠总时间无变化甚至缩短，睡眠质量评分
改善幅度＜20%[8]。总有效率=（显效例数＋有效例数）/总例
数×100%。
（4）比较两组患者治疗后的不良反应发生情况。包括

食欲下降、头晕、乏力、口干。
1.4统计学方法
采用 SPSS21.0统计学软件分析数据，计数资料用 n/%

表示，用 χ2检验，计量资料用x軃±s表示，用 t检验，以 P<0.05
为差异具有统计学意义。

2结果

2.1两组患者治疗前、后的 BDNF、5-HT、DA水平比较
治疗前，两组患者的 BDNF、5-HT、DA水平比较，差异无

统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患者的 BDNF、5-HT、DA水
平均较治疗前升高，且试验组高于对照组（P＜0.05）。见表 1。

2.2两组患者治疗前、后的睡眠质量比较
治疗前，两组患者 PSQI各维度评分及总分比较，差异

无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患者 PSQI各维度评分
及总分均较治疗前下降，且试验组低于对照组（P＜0.05）。见
表 2。
2.3两组患者的睡眠改善效果比较

试验组患者的睡眠改善总有效率明显高于对照组
（P＜0.05，表 3）。
2.4两组患者的不良反应发生情况比较

试验组患者的不良反应总发生率明显低于对照组
（P＜0.05，表 4）。

3讨论

睡眠障碍是老年痴呆患者常见的一种不良症状，老年
痴呆患者出现睡眠障碍和神经系统退行性变化引起的神
经递质异常表达有关，并导致与之相关的情绪方面出现异
常，继而影响患者的正常睡眠状态。老年痴呆患者的治疗
效果受到睡眠质量的影响，因此有必要采取有效的药物来
改善老年痴呆患者的睡眠质量，对改善预后效果意义重
大。目前临床对于老年痴呆伴睡眠障碍患者的治疗主要以
镇静催眠药物为主，包括阿普唑仑、艾司唑仑、氯硝西泮
等，此类药物具有抗焦虑、抑郁，促进患者睡眠质量改善的
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表 2 两组患者治疗前、后的睡眠质量比较（x軃±s，分）

注：与同组治疗前比较，*P<0.05；与对照组治疗后比较，#P<0.05。

时间 入睡时间 睡眠障碍 睡眠时间 睡眠质量 日间功能 睡眠效率 催眠药物 总分

治疗前 2.17±0.36 1.98±0.29 2.11±0.25 1.52±0.25 2.74±0.23 2.57±0.27 2.49±0.29 14.52±2.41

治疗后 1.61±0.24* 1.42±0.26* 1.67±0.21* 0.52±0.18* 2.21±0.18* 1.93±0.17* 1.90±0.15* 8.21±1.41*

治疗前 2.15±0.31 1.99±0.23 2.13±0.31 1.55±0.21 2.79±0.26 2.52±0.36 2.51±0.34 14.39±2.56

治疗后 1.15±0.11*# 1.04±0.17*# 1.34±0.16*# 0.21±0.13*# 1.93±0.18*# 1.71±0.12*# 1.65±0.09*# 6.64±1.18*#

组别 例数

对照组 46

试验组 46

表 3 两组患者的睡眠改善效果比较（n/%）

组别 例数 显效 有效 无效 总有效率

对照组 46 20/43.48 15/32.61 11/23.91 76.09

试验组 46 34/73.91 9/19.57 3/6.52 93.48

χ2 ― ― ― ― 5.392

P ― ― ― ― 0.020

表 4 两组患者的不良反应发生情况比较（n/%）

组别 例数 食欲下降 头晕 乏力 口干 总发生率

对照组 46 4/8.70 2/4.35 3/6.52 2/4.35 23.91

试验组 46 1/2.17 1/2.17 1/2.17 0/0.00 6.52

χ2 ― ― ― ― ― 5.392

P ― ― ― ― ― 0.020

效果，但是容易过度镇静，对患者认知功能造成一定影响，
产生药物依赖性等，因此临床应用受到限制[9]。而抗抑郁药
也是治疗老年痴呆伴睡眠障碍的一种药物，三环抗抑郁药

在非老年痴呆睡眠障碍患者中得到较多应用，特别是在睡
眠障碍和抑郁症密切相关时，但是此类药物所具有的抗胆
碱作用易造成患者认识伤害，增加精神错乱的几率[10]。

曲唑酮是临床用于改善睡眠质量的常用药物，在多种
精神疾病睡眠障碍的治疗中起到了良好效果[11]。其能够阻
断 5-HT 2A受体，并且减少 5-HT的再吸收，同时还可以阻
断H受体和 α-肾上腺素能受体。曲唑酮经常使用的剂量为
150~200 mg/d，若患者比较特殊可调整为 50~600 mg/d，因
为曲唑酮具有低胆碱能受体抑制作用，安全性较高，所以在
心血管疾病抑郁症患者中应用较多。BDNF、5-HT、DA是人
体中重要的神经递质，BDNF属于一种神经营养因子，在中
枢神经系统表达，可起到保护神经元、促进突出形成的作
用；5-HT水平下降会导致抑郁症、偏头痛等情况；DA属于
儿茶酚胺类神经递质，具有保证锥体外系神经功能的作用，
能够调节机体体温、睡眠等。本研究结果显示，治疗后，两组
患者的 BDNF、5-HT、DA水平均较治疗前升高，且试验组
高于对照组（P＜0.05）；治疗后，两组患者 PSQI各维度评分
及总分均较治疗前下降，且试验组低于对照组（P＜0.05）；试
验组睡眠改善总有效率明显高于对照组（P＜0.05）。肖立群
等[12]学者的研究探讨曲唑酮替代疗法在老年苯二氮卓类
药物（BZD）依赖患者中的应用，14 d内停用 BZD，之后睡
前顿服曲唑酮，连服 6个月，得出结论是，曲唑酮可作为老
年失眠患者的理想药物。提示曲唑酮有利于调节 BDNF、5-
HT、DA水平，缓解老年痴呆伴睡眠障碍患者的抑郁症状，
有效改善睡眠质量。阿普唑仑属于 BZD，主要在中枢神经
系统发挥作用，可提高对中枢抑制性神经递质 γ-氨基丁酸
和其受体的结合，促进氯通道开放，降低神经元兴奋性，从
而实现催眠的作用。虽然该药物会增加总睡眠时间，但会对

深睡眠和快眼动睡眠造成损坏，未实现真正意义上睡眠质
量的改善效果。而曲唑酮属于四环类抗抑郁药，能够调节去
甲肾上腺素、5-HT等指标的表达，而此类指标属于重要的
神经递质，与睡眠状态密切相关，从而有助于减少抑郁症
状，改善睡眠质量。同时可通过调节神经递质水平针对性地
改善老年痴呆患者由于神经退行性变化引起的神经递质异
常表达，起到良好的临床效果。曲唑酮不仅具有抗抑郁功
能，而且不破坏正常睡眠模式，缩短非快眼动睡眠 S2期睡
眠，不影响快眼动睡眠，相较于阿普唑仑能更好地改善睡眠
质量。本研究结果还显示，试验组不良反应总发生率低于对
照组（P<0.05），提示曲唑酮可减少不良反应的出现，安全性
更高，这是因为曲唑酮的抗胆碱作用相对较弱，对于耐受
性较差的老年患者而言耐受性更好。

综上所述，曲唑酮应用于老年痴呆伴睡眠障碍患者
中，可改善其睡眠质量，调节 BDNF、5-HT、DA水平，且安
全性较高，值得推广。

参考文献：
[1] 申淑侠.乌灵胶囊联合曲唑酮治疗脑梗塞伴发睡眠障碍的临床效
果[J].临床医学研究与实践,2019,4(26):41-42.

[2] 冯玉宏,黄文琴.盐酸多奈哌齐联合奥拉西坦治疗老年痴呆精神行
为症状的临床疗效[J].临床医学研究与实践,2018,3(16):39-40.

[3] 黄宇,贺王伟,黄峥嵘.佐匹克隆与盐酸曲唑酮治疗睡眠障碍的临
床疗效观察[J].安徽医药,2018,22(6):1142-1145.

[4] 杨渊韩,贾建军,JOHN MORRIS.临床痴呆评估量表的应用[J].中华
老年医学杂志,2018,37(4):365-366.

[5] 中国老年医学学会认知障碍分会.临床痴呆评定量表简体中文版
[J].中华老年医学杂志,2018,37(4):367-371.

[6] 戴云飞,肖泽萍.中国精神障碍分类与诊断标准第 3版与国际疾病
分类第 10版的比较[J].临床精神医学杂志,2013,23(6):426-427.

[7] 王悦,余程东,杨兴堂,等.匹兹堡睡眠质量指数在患近视青少年中
的信效度评价[J].现代预防医学,2019,46(6):1062-1065,1069.

[8] 赵郝锐.睡眠障碍的诊断标准与方法[J].井冈山医专学报,2009,16
(2):13-14.

[9] 江玉玲.曲唑酮对治疗脑卒中后抑郁患者睡眠障碍的临床效果观
察[J].当代医学,2017,23(2):81-82.

[10] 高虹,邹科,周新欢.安神解郁汤联合盐酸曲唑酮对肝郁血虚型更
年期抑郁症患者睡眠质量、神经内分泌系统及子宫内膜厚度的
影响[J].陕西中医,2018,39(10):1345-1347.

[11] 唐燕,孟祥林,唐荣.曲唑酮替代治疗的疗效及对病人认知功能的
影响[J].药学服务与研究,2016,16(3):190-192.

[12] 肖立群,廉鹏,张旺信,等.曲唑酮治疗老年苯二氮卓类药物依赖患
者临床观察[J].中华行为医学与脑科学杂志,2016,21(3):253-254.

77- -


