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【摘要】 睡眠-觉醒障碍的发病率逐年上升，严重影响患者的生活质量。 非典型抗精神病药物在治疗难治性失眠障碍
的同时，也会引发其他睡眠-觉醒问题。 本文从非典型抗精神病药物对睡眠质量的影响、诱发其他少见的睡眠-觉醒障碍及
其相关治疗等方面进行综述。
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【Abstract】 Ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｓｌｅｅｐ -ｗａｋｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ｉｓ ｉｎｃｒｅａｓｉｎｇ ｙｅａｒ ｂｙ ｙｅａｒ ， ｗｈｉｃｈ ｓｅｒｉｏｕｓｌｙ ａｆｆｅｃｔｓ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｌｉｆｅ ｏｆ
ｐａｔｉｅｎｔｓ．Ａｔｙｐｉｃａｌ ａｎｔｉｐｓｙｃｈｏｔｉｃｓ ａｒｅ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｉｎｓｏｍｎｉａ ， ｂｕｔ ｉｔ ａｌｓｏ ｃａｕｓｅｓ ｏｔｈｅｒ ｓｌｅｅｐ -ｗａｋｅ ｐｒｏｂｌｅｍｓ．Ｔｈｉｓ
ａｒｔｉｃｌｅ ｒｅｖｉｅｗｅｄ ｔｈｅ ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ａｔｙｐｉｃａｌ ａｎｔｉｐｓｙｃｈｏｔｉｃｓ ｏｎ ｓｌｅｅｐ ｑｕａｌｉｔｙ ， ｏｔｈｅｒ ｒａｒｅ ｓｌｅｅｐ -ｗａｋｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ａｎｄ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｈｅｒａｐｉｅｓ．

【Keywords】 Ａｔｙｐｉｃａｌ ａｎｔｉｐｓｙｃｈｏｔｉｃ ｄｒｕｇｓ ； Ｓｌｅｅｐ ｑｕａｌｉｔｙ； Ｓｌｅｅｐ -ｗａｋｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒ； Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
  睡眠-觉醒障碍指睡眠中出现的异常发作性事
件，包括睡眠期的觉醒障碍、睡眠觉醒转换障碍、快
动眼睡眠相关性睡眠障碍及其他睡眠觉醒障碍。 许
多精神疾病患者伴有睡眠-觉醒障碍，非典型抗精
神病药物如喹硫平、奥氮平、利培酮、氯氮平等常被
用于精神分裂症、双相情感障碍、抑郁症的治疗。 由
于其可阻断组胺及肾上腺素 α１ 受体，所以具有镇
静作用，也常被用于难治性失眠障碍的治疗，但随之
引发的睡眠-觉醒问题也越发凸显。 本文通过检索
ＰｕｂＭｅｄ、万方数据库、Ｍｅｄｌｉｎｅ等数据库收录的 ２００４
年-２０１６年国内外文献并进行总结，从非典型抗精
神病药物对睡眠质量的影响机制、诱发其他少见的
睡眠-觉醒障碍及其相关治疗等方面进行综述。

１ 非典型抗精神病药物影响睡眠的机制

２０世纪 ５０年代末，科学家首次提出了 ５ -羟色
胺（５ -ｈｙｄｒｏｘｙｔｒｙｐｔａｍｉｎｅ，５ -ＨＴ）与睡眠有关。 个
体在觉醒时，５ -ＨＴ神经元的兴奋性最高，进入慢波
睡眠期后其兴奋性下降，在快波睡眠期其兴奋性最
低。 非典型抗精神病药物如氯氮平、喹硫平可选择
性作用于中脑边缘多巴胺（ｄｏｐａｍｉｎｅ， ＤＡ）能系统
以及 ５ -ＨＴ能系统，还可以作用于毒蕈碱和α１ -去
甲肾上腺素受体系统，能可逆性地阻断 ＤＡ受体，使
ＤＡ逆转增加，具有强烈的抗胆碱、抗交感神经以及
抗组胺的作用，降低神经细胞外 ＤＡ和 ５ -ＨＴ浓度
从而促进睡眠，特别是 ５ -ＨＴ和去甲肾上腺素（ＮＥ）
明显减少，对睡眠产生一定的影响。

２ 非典型抗精神病药物对精神障碍患者的
睡眠改善作用

２．１ 精神分裂症

精神分裂症患者常发生失眠障碍，而失眠障碍
也常作为精神分裂症患者的首发信号。 相关研究显
示，３０％～８０％的精神分裂症患者睡眠结构紊乱，多
导睡眠图监测（ｐｏｌｙｓｏｍｎｏｇｒａｐｈｙ，ＰＳＧ）显示，精神分
裂症患者存在睡眠效率（ ｓｌｅｅｐ ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ，ＳＥ）降低、
睡眠总时间（ ｔｏｔａｌ ｓｌｅｅｐ ｔｉｍｅ，ＴＳＴ）减少以及睡眠潜
伏期（ｓｌｅｅｐ ｌａｔｅｎｃｙ，ＳＬ）延长等诸多睡眠问题。 非典
型抗精神病药物除了对抗患者的精神症状，对患者
的睡眠质量也可产生一定的影响，可以增加 ＴＳＴ、提
高 ＳＥ［１］ 。 Ｋｌｕｇｅ等［２］

通过对 ３０ 例精神分裂症患者
接受奥氮平和氯氮平治疗前后进行 ＰＳＧ 监测，结果
显示两种药物均能增加 ＴＳＴ、ＳＥ，减少 ＳＬ，但它们对
睡眠结构的影响不同，相比奥氮平增加 １１％，氯氮
平可将 ２期睡眠（Ｓ２）增加 ４４％；奥氮平明显增加快
速眼动（ＲＥＭ）期睡眠，可使慢波睡眠（Ｓｌｏｗ Ｗａｖｅ
Ｓｌｅｅｐ，ＳＷＳ）增加 ８０％，而氯氮平将 ＳＷＳ 减少了
６％。 Ｈａｆｆｍａｎｓ 等［３］

研究显示，氯氮平可增加患者的
ＴＳＴ、ＳＥ、ＮＲＥＭ和 ＲＥＭ睡眠密度，并降低 ４ 期睡眠
和 ＳＷＳ。 有研究表明，奥氮平可增加 ＳＷＳ、连续睡
眠、ＴＳＴ，提高睡眠质量。 侯晓俊等［４］

研究喹硫平对
精神分裂症患者睡眠过程中脑电活动的影响，结果
显示患者的睡眠连续性得到改善、ＴＳＴ增多、觉醒时
间减少、ＳＷＳ和 Ｓ２增多。 另有研究显示，对首发精
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神分裂症给患者予利培酮治疗后，ＰＳＧ 显示患者
ＴＳＴ增加，ＳＥ 提高，而 ＳＬ和 ＳＷＳ 未见明显变化［５］ 。
所以，尽管不同的非典型抗精神病药物对精神分裂
症患者的睡眠结构影响不同，但均可增加精神分裂
症患者的 ＴＳＴ、提高 ＳＥ。
２．２ 抑郁症

失眠障碍和昼夜节律紊乱是抑郁症患者主要的

睡眠-觉醒障碍特点。 非典型抗精神病药物常作为
增效治疗用于抑郁症，亦对其睡眠质量有影响。
Ｂａｕｎｅ 等［６］

对 ２１ 例抑郁症患者进行抗抑郁治疗的
同时，辅助使用灵活剂量的喹硫平，通过对体动仪、
汉密尔顿抑郁量表 ２１ 项版 （Ｈａｍｉｌｔｏｎ Ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ
Ｓｃａｌｅ-２１ ｉｔｅｍ，ＨＡＭＤ-２１）和匹兹堡睡眠指数量表
（Ｐｉｔｔｓｂｕｒｇｈ Ｓｌｅｅｐ Ｑｕａｌｉｔｙ Ｉｎｄｅｘ，ＰＳＱＩ）进行评定并观
察 ４周，结果显示患者的抑郁情绪和睡眠质量均得
以改善，提示抗抑郁药物联合喹硫平可以提高患者
睡眠质量和日间活动量。 吕响超［７］

对抑郁症患者采

用小剂量氯氮平联合氟西汀及单用氟西汀治疗抑郁

症的临床研究显示，两种治疗方法对抑郁症的效果差
异有统计学意义 （８９．５％ ｖｓ．６８．４％）。 Ｓｈａｒｐｌｅｙ
等

［８］
对 １２ 例接受选择性五羟色胺再摄取抑制剂

（ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｒｅｕｐｔａｋｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ，ＳＳＲＩ）治疗剂
量无反应的抑郁症患者联合奥氮平（起始剂量 ２．５
ｍｇ／ｄ）治疗，并在治疗后第 １ 晚和第 ３ 周进行评价，
结果显示患者的主观睡眠质量、ＳＥ 和 ＳＷＳ 均得到
不同程度的改善。 由此可见，非典型抗精神病药物
在一定程度上可以改善抑郁症患者的睡眠质量。

２．３ 双相情感障碍

双相情感障碍是心境障碍的一种，按发作特点
可分为抑郁发作、躁狂发作和混合发作。 双相情感
障碍多发生于儿童晚期或青春早期，对睡眠的影响
主要表现为睡眠需求减少

［９］ ，相比健康者而言，双
相情感障碍患者 ＳＬ 及 ＴＳＴ 较长［１０］ 。 张磊等［１１］

对
双相Ⅰ型情感障碍抑郁发作患者的睡眠特征进行研
究，ＰＳＧ 监测显示患者的 ＳＬ 延长、 ＳＥ 下降。 李
荟

［１２］
对符合《中国精神障碍分类与诊断标准（第 ３

版）》（Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ Ｃｒｉｔｅｒｉａ ｏｆ
Ｍｅｎｔａｌ Ｄｉｓｅａｓｅ， ｔｈｉｒｄ ｅｄｉｔｉｏｎ， ＣＣＭＤ -３）双相障碍
抑郁发作诊断标准的患者使用喹硫平和阿立哌唑进

行治疗，结果显示，喹硫平组在第 ２ 周、阿立哌唑组
在第 ４周 ＰＳＱＩ总评分与基线期比较差异有统计学
意义，喹硫平和阿立哌唑均有助于改善双相情感障
碍患者的睡眠质量，但喹硫平起效更快。 Ｃｏｈｒｓ
等

［１３］
对 ４例双相躁狂患者和 １ 例双相抑郁患者进

行为期 ３周的喹硫平治疗和连续 ７ 夜的 ＰＳＧ 监测，
结果显示双相躁狂患者 ＴＳＴ 在治疗的前两个晚上

增加了近１ ｈ，ＲＥＭ睡眠潜伏期（ＲＬ）增加到７９ ｍｉｎ，
平均 ＳＷＳ比例为 ５．１％，治疗 ３ 周后，ＴＳＴ进一步增
加至 ４０８ ｍｉｎ，ＲＬ增加到 １４８ ｍｉｎ，平均 ＳＷＳ比例为
６．５％；双相抑郁患者 ＴＳＴ 在早期滴定治疗后增加
到 ４４１ ｍｉｎ，３周治疗后增加到 ４６０ ｍｉｎ，ＲＬ从开始时
１ ｍｉｎ至３周治疗结束后增加到 １２７ ｍｉｎ，ＳＷＳ 的比例
从治疗早期的 １６．９％增加到 ３ 周后的 ２２．６％。
Ｅｎｄｉｃｏｔｔ等［１４］

对 １ ０５１ 例急性抑郁发作的双相 Ｉ 型
或 ＩＩ型患者进行了为期 ２ 周的双盲、随机、安慰剂
对照试验，研究组给予固定剂量的喹硫平（３００ 或
６００ ｍｇ／ｄ）治疗，通过 ５７ 天的 ＰＳＱＩ 重复观察，结果
显示喹硫平组 ＰＳＱＩ评分较安慰剂组低，且喹硫平组
的睡眠状况均有不同程度的改善，提示非典型抗精
神病药物在一定程度上有助于改善双相情感障碍患
者的睡眠质量。

２．４ 广泛性焦虑

广泛性焦虑症 （ ｇｅｎｅｒａｌｉｚｅｄ ａｎｘｉｅｔｙ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ，
ＧＡＤ）是以持续的显著紧张不安并伴有自主神经功
能兴奋和过分警觉为特征的一种慢性焦虑障碍，是
最常见的一种焦虑障碍。 ＧＡＤ 患者大都存在睡眠
障碍，其发生率为 ９１．６６％。 ＭｃＣａｌｌ 等［１５］

提出喹硫
平作为抗精神病药物被用于治疗孤独症、攻击行为
和 ＧＡＤ患者的失眠。 梁映等［１６］

研究了对帕罗西汀

疗效欠佳的 ＧＡＤ患者，加用小剂量喹硫平（５０ ～１５０
ｍｇ／ｄ）治疗后，其睡眠质量均得到不同程度的改善。
Ｓｈｅｅｈａｎ 等［１７］

研究喹硫平缓释片长期单药治疗对

ＧＡＤ患者睡眠质量的影响，选用 ４３２ 例患者（喹硫
平组 n ＝２１６，安慰剂组 n＝２１６）并进行为期 ５２ 周的
随机对照研究，结果显示与安慰剂相比，喹硫平缓释
片更有助于改善患者的主观睡眠质量。 由此可见，
非典型抗精神病药物对不同类型的精神疾病患者的

睡眠问题均有一定程度的改善作用。

３ 非典型抗精神病药物对正常人和失眠患
者睡眠的影响

Ｒｏｃｋ等［１８］
研究了短期应用喹硫平对健康人昼

夜节律的影响，其中 ２０ 名健康志愿者每晚服用
１５０ ｍｇ喹硫平，其余 ２０名接受安慰剂治疗。 体动仪
监测显示，喹硫平可以增加 ＴＳＴ和 ＳＥ，推迟起床时
间，有利于维持睡眠的稳定性，在一定程度上可改善
受试者的睡眠质量。 但大剂量的喹硫平同样存在导
致睡眠-觉醒障碍的风险。 Ｃｏｈｒｓ 等［１９］

对健康成人
服用喹硫平的研究显示，２５ ｍｇ和 １００ ｍｇ两种剂量
的喹硫平均能降低 ＳＬ 和夜间觉醒时间，提高 ＴＳＴ、
ＳＥ和 Ｓ２ 睡眠比例，但 １００ ｍｇ 的喹硫平降低 ＲＥＭ
睡眠比例，增加周期性腿动。

Ｃｏｅ等［２０］
对小剂量（２５ ～２００ ｍｇ／ｄ）喹硫平治

０９
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疗失眠的安全性进行了 ２个前瞻性研究和 ２个回顾
性研究。 前瞻性研究显示，喹硫平（２５ ｍｇ／ｄ）组患
者出现了口干和日间嗜睡的副反应，但由于样本量
较小、试验时间较短，研究结果比较局限；回顾性研
究则显示受试者体质量明显增加。 而且试验中出现
了致命的肝毒性、不宁腿综合征（ ｒｅｓｔｌｅｓｓ ｌｅｇ ｓｙｎ-
ｄｒｏｍｅ，ＲＬＳ）、静坐不能等副作用。 静坐不能和 ＲＬＳ
均表现为腿部难以名状的不适感及活动双腿的冲
动，但静坐不能可发生于一天中的任何时间，而 ＲＬＳ
多发生在晚上

［２１］ 。 由于目前数据有限，其不利影响
需要进一步的大样本研究，基于安全性的考虑，尚不
推荐小剂量的喹硫平治疗原发性失眠。

４ 非典型抗精神病药物诱发睡眠 -觉醒障碍

尽管非典型抗精神病药物能改善患者的睡眠质

量，但研究显示非典型抗精神病药物亦诱发 ＲＬＳ、快
速眼动睡眠行为障碍（ＲＥＭ ｓｌｅｅｐ ｂｅｈａｖｉｏｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ，
ＲＢＤ）、夜食症、梦游症、睡眠节律紊乱（ｓｌｅｅｐ ｒｈｙｔｈｍ
ｄｉｓｏｒｄｅｒ）等睡眠-觉醒障碍。

４．１ 非典型抗精神病药物导致 ＲＬＳ
ＲＬＳ系指小腿深部于休息时出现难以忍受的不

适，运动、按摩可暂时缓解的一种综合征。 其临床表
现通常为夜间睡眠时，双下肢出现极度的不适感，迫
使患者不停地移动下肢或下地行走，导致患者入睡困
难，严重影响患者的生活质量。 ２０１０ 年 Ａｇｇａｒｗａｌ
等

［２２］
首次报道了 ３ 例由奥氮平诱导的 ＲＬＳ，ＲＬＳ 症

状每次由奥氮平应用后开始，停止应用后消失，而这
３例患者随后应用其他抗精神病药物如喹硫平、利培
酮和阿立哌唑，未再出现 ＲＬＳ 症状。 ２０１４ 年ＭｃＣａｌｌ
等

［２３］
报道了 １例 ６０岁的白种女性由阿塞那平导致

的 ＲＬＳ，患者在接受抗抑郁治疗的同时，随机给予
５ ｍｇ的阿塞那平和安慰剂对照治疗，在服用阿塞那
平的第一个晚上，便出现了双腿周期性不自主抽搐
的不适感觉，下床活动则能缓解这种不适症状。
Ｒｉｔｔｍａｎｎｓｂｅｒｇｅｒ 等［２４］

首次报道了 ７例接受喹硫平治
疗而产生 ＲＬＳ的患者，这些患者大多都有情感障碍
且均接受抗抑郁治疗，患者在睡前服用 ５０ ～２５０ ｍｇ
喹硫平，随着药物剂量的增加，发生 ＲＬＳ 的风险增
加；而将药物减量后，ＲＬＳ的发生减少或消失。 提示
喹硫平可能会增加 ＲＬＳ的风险。

对于非典型抗精神病药物诱导 ＲＬＳ 的机制研
究目前较少，其发生机制尚不明确。 研究显示，ＲＬＳ
与中枢 ＤＡ功能障碍有关，ＤＡ受体激动剂和左旋多
巴能够缓解 ＲＬＳ症状，而非典型抗精神病药物通过
阻断 ＤＡ系统而诱发 ＲＬＳ［２５］ 。 Ｋａｎｇ 等［２６］

对精神分
裂症患者单胺氧化酶 Ａ（ＭＡＯ-Ａ）与单胺氧化酶 Ｂ
（ＭＡＯ-Ｂ）基因是否与抗精神病药物诱导的 ＲＬＳ

有关进行研究，将 １９０ 例韩国精神分裂症患者分为
有 ＲＬＳ症状组（n ＝９６）和无 ＲＬＳ 症状组（n ＝９４），
通过检测 ＭＡＯ -Ａ 基因和 ＭＡＯ -Ｂ 基因的多态性
发现，两组所有的基因型和基因频率差异并不显著，
因而不能表明 ＭＡＯ -Ａ基因和 ＭＡＯ-Ｂ 基因与抗
精神病药物引起的 ＲＬＳ症状相关。

４．２ 非典型抗精神病药物导致 ＲＢＤ
ＲＢＤ是指以快速眼动睡眠期肌肉失弛缓并出

现与梦境相关的复杂运动为特征的发作性疾病，其
发作频繁，可对患者自身及同床者造成伤害。 目前
对于抗精神病药物导致的 ＲＢＤ，由于缺少 ＰＳＧ检测
证据，很少有正式的报道。 Ｔａｎ 等［２７］

首次报道了抗
精神病药物所致 ＲＢＤ 的案例。 １ 例使用氟西汀治
疗焦虑抑郁的 ５５ 岁女性患者，在给予 ２５ ｍｇ／晚的
喹硫平治疗后出现了 ＲＢＤ症状，并及时获取了在服
药期间和停药后 ＰＳＧ的证据，从而确认了喹硫平可
能导致 ＲＢＤ。 这一结果为 ＲＢＤ 的病理学机制提供
了新的线索。 但对于抗精神病药物所致的 ＲＢＤ，尚
需要更多的研究。

４．３ 非典型抗精神病药物导致睡行症

睡行症即梦游症，是指睡眠中突然爬起来进行
活动，而后又睡下，醒后对睡眠期间的活动一无所
知。 其发病与遗传因素相关。 Ｋｏｌｉｖａｋｉｓ 等［２８］

在
２００１年报道了 ２ 例由 ２０ ｍｇ 奥氮平引发睡行症的
精神分裂症患者，将奥氮平减量至 ５ ｍｇ时睡行症发
作减少，停用后未再出现睡行症。 ２００７ 年，Ｈａｆｅｅｚ
等

［２９］
首次报道了接受喹硫平治疗引发的睡行症，其

中 １例为分裂情感性精神障碍患者，在睡前服用喹
硫平，药量加至 ２００ ｍｇ 时出现睡行症，表现为夜间
朦朦胧胧地在房内闲逛，打开冰箱吃食物，进入浴
室，之后回到床上入睡；另 ｌ例注意缺陷多动综合征
患者在喹硫平加量至 ４００ ｍｇ时出现睡行症，睡觉时
大喊大叫，从床上跳下，砸坏东西，攻击家人，次日晨
醒来却对夜间经历无记忆。 ２０１３ 年，Ｄａｇａｎ 等［３０］

报
道了 １例双相情感障碍患者在使用奥氮平、喹硫平、
阿塞那平时均出现了睡行症。 与此同时，也有研究
显示，喹硫平可治疗梦游症，２０１１ 年 Ｇｉｌｌ 等［３１］

报道
了 １例有严重梦游症的 １５ 岁印度男性患者在接受
低剂量喹硫平治疗后，梦游的发生次数减少甚至消
失。 关于喹硫平诱发睡行症的机制，可能与 ＤＡ 能
环路调节睡眠 -觉醒周期和觉醒水平有关，由于
ＤＡ是很强的唤醒信号，所以抗多巴胺药物可诱导
睡行症的发生。

４．４ 非典型抗精神病药物导致夜食症

夜食症是指以持续的夜间进食异常及伴随的心
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理行为问题为特征的精神疾病，表现出夜间过度进
食、早晨厌食和睡眠问题等，其在成人中发病率约为
１％ ～５％，可导致严重的睡眠紊乱。 ２０１２ 年，
Ｔａｍａｎｎａ等［３２］

发表了一篇有关喹硫平诱发睡食症的

报道，１例 ５１岁的男性抑郁症患者和 １例 ５０ 岁的女
性抑郁症患者，在睡前服用喹硫平（１５０ ～２００ ｍｇ）治
疗 １年多后，每周均出现 ３ ～４ 次夜食症发作，给予
持续正压通气（Ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓ Ｐｏｓｉｔｉｖｅ Ａｉｒｗａｙ Ｐｒｅｓｓｕｒｅ，
ＣＰＡＰ）治疗后，未再出现夜食症。 随访 １年后，两例
患者 ＢＭＩ指数均较治疗前低。

４．５ 非典型抗精神病药物导致睡眠呼吸暂停综合征

睡眠呼吸暂停综合征（ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＳＡＳ）指睡眠中反复发生呼吸暂停的睡眠呼吸疾病。
临床表现为夜间睡眠打鼾伴呼吸暂停和日间嗜睡，
部分患者伴有睡眠行为异常。 ２００８ 年 Ｆｒｅｕｄｅｎｍａｎｎ
等

［３３］
报道了 ２例肥胖伴 ＳＡＳ的患者，服用１００ ｍｇ／ｄ

喹硫平最终导致中重度呼吸衰竭：第一例为既往诊
断为 ＳＡＳ 的患者，喹硫平联合劳拉西泮治疗后，患
者出现急性呼吸衰竭和昏迷，在使用呼吸机治疗后
康复；第二例为手术后的 ＳＡＳ 患者，在接受喹硫平
治疗后，出现夜间呼吸衰竭和意识模糊。 所以在给
患者尤其是肥胖患者使用喹硫平时，应询问是否有
ＳＡＳ，并监测患者的呼吸功能，防止呼吸衰竭的发
生。 ２００９ 年 Ｋｏｈｅｎ等［３４］

首次报道了阿立哌唑诱导

的中枢性睡眠呼吸暂停综合征（ｃｅｎｔｒａｌ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＣＳＡ），一位 ７２ 岁男性患者使用 １５ ｍｇ／ｄ
阿立哌唑治疗伴有精神病性症状的抑郁发作后导致

ＣＳＡ，停用后症状得到改善，再次使用后导致 ＣＳＡ恶
化，停用后症状再次改善。 说明阿立哌唑有诱发和
加重 ＣＳＡ的风险。

４．６ 非典型抗精神病药物诱发睡眠-觉醒障碍的治疗

对于非典型抗精神病药物引起的睡眠-觉醒障
碍，首先应减少或停用原有的抗精神病药物或改用
其他抗精神病药物，或者将晚上睡前服用药物改为
早上和中午口服也能减少睡眠 -觉醒障碍的发生。
若患者症状仍持续存在，则需要加用适当的药物或
其他方法进行治疗。

４．６．１ ＲＬＳ
徐进等

［３５］
对 ３８例抗精神病药物继发的 ＲＬＳ 研

究显示，阿戈美拉汀（２０ ～２５ ｍｇ／晚）可降低患者 ＲＬＳ
严重程度（ＩＲＬＳ）和 ＰＳＱＩ评分，改善 ＲＬＳ，提高睡眠质
量。 药物治疗包括铁剂、苯二氮艹卓类药物如氯硝西泮
和抗癫痫药，均能不同程度地改善患者的症状［３６］ 。
此外，近年来也有报道，使用加巴喷丁和普瑞巴林治

疗抗精神病药物引起的 ＲＬＳ［３７］ 。

４．６．２ ＲＢＤ
Ｊｕｎｇ 等［３８］

研究显示，睡前 ６ ｍｇ 的褪黑素或
０．５ ｍｇ的氯硝西泮可以减少 ＲＢＤ发作次数，副作用
较小，是目前最合理的治疗策略。 ＲＢＤ 的第二线和
第三线有效治疗包括替马西泮、劳拉西泮和唑吡坦
等，也可以在一定程度上减少 ＲＢＤ的发生。

４．６．３ 睡行症

对于非典型抗精神病药物所致的睡行症的治

疗，减少致睡行症可疑药物的剂量或停用可诱发睡
行症的药物，或者将晚上睡前服用药物改为早上和
中午口服也能使睡行症发作停止。

４．６．４ 夜食症

夜食症可以是特发性的，也可以合并其他睡眠
障碍，如梦游症、ＲＬＳ和阻塞性睡眠呼吸暂停综合征
（ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＯＳＡＳ）等。 夜食
症共病 ＲＬＳ可用多巴胺受体激动剂普拉克索治疗，
而夜食症共病梦游症则可能通过低剂量苯二氮艹卓类

药物如氯硝西泮得到改善。 Ｋｏｂａｙａｓｈｉ 等［３９］
曾在

２０１２年报道了 １ 例成功使用氯硝西泮和普拉克索
治疗 ＲＬＳ共病夜食症的 １ 名日本家庭主妇，睡前
１ ｍｇ氯硝西泮使她夜间的进食频率每月减少 １ ～２
次，每晚加用 ０．１２５ ｍｇ 普拉克索能减少 ＲＬＳ症状、
夜食症和梦游症。

４．６．５ ＯＳＡＳ
对于非典型抗精神病药物引起的睡眠呼吸暂

停，应立即停用可疑药物，并对患者进行 ＰＳＧ 监测，
明确患者是否有 ＯＳＡＳ。 对于重症合并呼吸衰竭
者，可短期应用人工机械通气。

５ 结  语

非典型抗精神病药物可以改善共病精神障碍患

者的睡眠质量；对单纯失眠患者而言，非典型抗精神
病药物尽管有一定的镇静作用，但存在体重增加、代
谢紊乱等副作用，因此目前尚不推荐用于治疗原发
性失眠。 此外，非典型抗精神病药物还可导致 ＲＬＳ、
ＲＢＤ、梦游症、夜食症、ＯＳＡＳ等睡眠-觉醒障碍。 这
些问题在非典型抗精神病药物使用过程中尽管不是

很常见，但常常会导致治疗依从性降低、治疗失败，
甚至有致命性风险，所以应用非典型抗精神病药物
治疗，应注意询问患者的睡眠质量，是否有 ＲＬＳ、
ＲＢＤ、梦游症及其他睡眠-觉醒障碍，尤其是 ＯＳＡＳ，
必要时要进行 ＰＳＧ 监测。 这样才能在治疗精神症
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状的同时改善患者的睡眠质量，提高患者治疗依从
性及临床治愈率。
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ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｒｉｐｉｐｒａｚｏｌｅ［Ｊ］．Ａｍ Ｊ Ｔｈｅｒ， ２００９， １６（２）： １９７ -１９８．

［３５］ 徐进， 周利洪．阿戈美拉汀治疗继发性不宁腿综合征疗效观
察［ Ｊ］．中国药物与临床， ２０１５， １５（１１）： １６４８ -１６４９．

［３６］ Ｒｉｎａｌｄｉ Ｆ， Ｇａｌｂｉａｔｉ Ａ， Ｍａｒｅｌｌｉ Ｓ， ｅｔ ａｌ．Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｐｔｉｏｎｓ ｉｎ Ｉｎ-
ｔｒａｃｔａｂｌｅ Ｒｅｓｔｌｅｓｓ Ｌｅｇｓ Ｓｙｎｄｒｏｍｅ／Ｗｉｌｌｉｓ -Ｅｋｂｏｍ Ｄｉｓｅａｓｅ （ＲＬＳ／
ＷＥＤ）［ Ｊ］．Ｃｕｒｒ Ｔｒｅａｔ Ｏｐｔｉｏｎｓ Ｎｅｕｒｏｌ， ２０１６， １８（２）： ７．

［３７］ 陈宁， 傅伟达， 华秀凤．加巴喷丁治疗不宁腿综合征的临床疗
效观察［ Ｊ］．现代实用医学， ２０１６， ２８（４）： ４５０ -４５１．

［３８］ Ｊｕｎｇ Ｙ， Ｓｔ Ｌｏｕｉｓ ＥＫ．Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ＲＥＭ Ｓｌｅｅｐ Ｂｅｈａｖｉｏｒ Ｄｉｓｏｒｄｅｒ
［ Ｊ］．Ｃｕｒｒ Ｔｒｅａｔ Ｏｐｔｉｏｎｓ Ｎｅｕｒｏｌ， ２０１６， １８（１１）： ５０．

［３９］ Ｋｏｂａｙａｓｈｉ Ｎ， Ｙｏｓｈｉｍｕｒａ Ｒ， Ｔａｋａｎｏ Ｍ．Ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ
ｃｌｏｎａｚｅｐａｍ ａｎｄ ｐｒａｍｉｐｅｘｏｌｅ ｏｆ ａ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｉｔｈ ｓｌｅｅｐ -ｒｅｌａｔｅｄ ｅａｔｉｎｇ
ｄｉｓｏｒｄｅｒ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｒｅｓｔｌｅｓｓ ｌｅｇｓ ｓｙｎｄｒｏｍｅ： ａ ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔ［ Ｊ］．
Ｃａｓｅ Ｒｅｐ Ｍｅｄ， ２０１２： ４．

（收稿日期：２０１７ -１２ -０１）
（本文编辑：陈 霞）

３９

四川精神卫生２０１８年第 ３１卷第 １期                          ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｐｓｙｃｈｊｍ．ｎｅｔ．ｃｎ

万方数据


