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糖尿病合并抑郁症的研究及治疗进展
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摘　要　糖尿病作为一种常见的代谢性疾病，与慢性精神疾病抑郁症之间存在相关性，两者共病导致病情复杂，治疗难度增

加。本文通过综述糖尿病合并抑郁症的现状、易患因素、发病机制、干预治疗方案，为临床诊治及深入研究提供思路与方法。
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　　一、糖尿病合并抑郁症的现状
糖尿病（ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，ＤＭ），是一种由多因素

相互作用所致的代谢性疾病，由于胰岛素分泌缺乏和

（或）其生物作用障碍，导致糖、蛋白质、脂肪、水和电

解质等代谢紊乱。据国际糖尿病联盟（ＩＤＡ）２０１３年
统计，全球目前已诊断的糖尿病患者达３．８２亿，我国
以 ９８４０万高居榜首。抑郁症（ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ）是一种慢
性精神疾病，以持续情绪低落和认知功能障碍为主要

临床特征，常伴焦虑、激越、无用感、自杀观念、意志减

退、精神运动性迟缓及各种躯体症状等，具有高患病

率、高疾病负担、高复发率、高致残率、高自杀率等特

点。根据 ＷＨＯ最新报告，预计到 ２０２０年抑郁症将
成为导致人类死亡和致残的第２大类疾病。

一般认为，抑郁症在普通人群中的发生率为

５８％，而在糖尿病患者中，约有 ３０％合并抑郁障
碍

［１，２］
。同时，在对多种伴发抑郁症的慢性疾病的研

究中，发现糖尿病患者伴发抑郁症的比率要高于其他

疾病
［３］
。最近有研究发现，２型糖尿病动物模型在强

迫游泳实验中呈现抑郁表型，提示２型糖尿病是抑郁
症发生的生物学风险因素

［４］
。抑郁等负性情绪可加

重糖尿病病情，令患者血糖不易控制，微血管和大血

管并发症发生风险增高
［５］
。提示糖尿病和抑郁症之

间可能存在双向因果关系。

二、糖尿病合并抑郁症的易患因素

１．年龄：糖尿病合并抑郁症可发生在各年龄阶
段，但发生率随年龄的增长而增加。一方面由于中老

年人内分泌功能减退，胰岛细胞数目减少，功能下降；

另一方面，中老年人或认知力下降，或躯体疾病增多，

或孤身独居，或缺乏社会交往与兴趣爱好，更容易患

抑郁症
［６］
。

２．性别：糖尿病患者中女性比男性更易抑郁，如
利玉欢等

［７］
对５４５例新诊断 ２型糖尿病患者进行抑

郁量表（ＢＤＩ）评定，结果显示，女性糖尿病患者合并
抑郁的比例约为男性的 ２倍。其原因可能是女性激
素分泌波动大，且自身解决问题的能力相对较弱，对

外界干扰因素较敏感，面临困难时易呈现沮丧情绪。

此外，绝经后妇女体内雌激素水平下降，也是女性易

患抑郁症的危险因素
［８］
。

３．肥胖：刘晓妮等［９］
观察５３０例２型糖尿病合并

抑郁症患者，发现体重指数与本病发生呈正相关，与

患者生存质量呈负相关。其原因可能是肥胖常引起

负性情绪，影响患者中枢神经系统功能，使下丘脑 －
垂体 －肾上腺轴（ＨＰＡ轴）等神经内分泌功能紊乱，
导致抑郁症发生

［１０］
。

４．社会家庭状况：糖尿病患者婚姻状况不满意、
收入低下、突发重大的、持续２～３个月或以上的生活
事件，均可导致抑郁症的发生

［１１］
。

５．合并其他躯体疾病：随着糖尿病并发症数目的
增多和严重程度的加深，抑郁症发生率呈现上升趋

势。糖尿病并发症数目大于两个者，抑郁症的发生率

显著升高
［１２］
。

三、糖尿病合并抑郁症的发病机制

糖尿病与抑郁症具有一定的生物学相关性，两者

可相互影响，相互作用，使病情复杂化，增加治疗难

度。

１．抑郁症对糖尿病的影响：（１）引起神经内分泌
调节紊乱：抑郁导致的负性情绪，使机体更易处于高

应激状态，造成下丘脑 －垂体 －靶腺轴功能失调、皮
质醇分泌节律紊乱、胰岛素抵抗、生长激素过度分泌，
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引致胰岛细胞分泌减少，葡萄糖利用率降低，糖异生

增加
［１３］
；同时，情绪波动能兴奋交感神经，使儿茶酚

胺过量分泌，促进肝糖原释放入血，诱发或加重糖尿

病
［１４］
。（２）干扰神经免疫系统：抑郁导致 ＨＰＡ轴活

动亢进，使中枢神经系统生成白细胞介素 －６（ＩＬ－６）
等炎性细胞因子。这些因子刺激 Ｂ细胞、Ｔ细胞、ＮＫ
细胞等增殖和分化，并激活单核 －吞噬细胞，产生 Ｃ
反应蛋白等多种急性相蛋白

［１５］
。同时，这些炎性细

胞因子，通过氧化应激途径干扰细胞胰岛素信号的转

导、抑制葡萄糖转运因子 ｍＲＮＡ的表达、合成与转
位，导致脂肪、肌肉、血管内皮细胞的胰岛素抵抗，减

少胰岛素受体的数目，降低受体活性，上调胰岛素拮

抗激素的分泌水平，加速脂肪代谢分解，使血糖升

高
［１６］
。（３）增加糖尿病并发症及心血管事件的发生

风险：抑郁情绪可增加 ２型糖尿病并发症的发生风
险，并加速病情进展。有研究显示，抑郁症患者出现

胰岛素抵抗（ＩＲ）的概率为正常人的 ４倍，而胰岛素
抵抗可引起糖代谢紊乱，导致冠心病等血管病变的发

生
［１７］
。另外，抑郁症患者血中肾上腺素含量较高，既

引起血糖升高，又使血小板功能亢进，造成小血管栓

塞，诱发各种并发症，增加病死率
［１８］
。（４）降低患者

自我管理能力：抑郁、情绪应激常与不健康的生活方

式有关，如饮食不规律、暴饮暴食、吸烟、酗酒、缺乏运

动等，易诱发肥胖，均为２型糖尿病发生、发展的危险
因素

［１９］
。另外，长期持续的抑郁使患者自控能力差，

难以遵守医嘱，以致用药不及时，加重糖代谢紊乱。

２．糖尿病对抑郁症的影响：（１）高血糖影响患者
的认知功能：有研究提示，高血糖可导致人体神经认

知功能受损，且２型糖尿病的糖化血红蛋白（ＨｂＡｌｃ）
与学习工作、记忆执行、口头表达、复杂精神运动能力

呈负相关
［２０～２２］

。高血糖可能通过激活多元醇通路，

增加高级糖基化终末产物形成（ＡＥＧｓ），甘油二酯激
活蛋白酶 Ｃ（ＤＡＧ－ＰＫＣ），己糖胺途径的葡萄糖分流
增加，导致认知功能障碍

［２３，２４］
。而认知功能障碍可

使患者逐步陷入抑郁状态，严重者出现自杀等过激行

为。（２）不正确的认知导致情绪波动：在新诊断糖尿
病患者中，主要的心理问题为抑郁、焦虑、恐惧及人际

关系敏感。这些问题的出现，一方面可能源于患者对

糖尿病缺乏全面了解，对胰岛素的使用存在恐惧；另

一方面，可能与患糖尿病后需重新调整生活作息、对

未来充满担忧相关
［２５］
。（３）糖尿病并发症对生活的

影响导致情绪异常：随着糖尿病的进展，当合并糖尿

病性视网膜病变、肾病、周围神经病、足病等时，可能

因视物模糊、下肢水肿、感觉异常等状况的出现，影响

日常社会活动，需更多依靠别人照料，以致自身处于

被动、依赖、缺乏安全感的状态，对治疗失去信心，不

愿与人交流，引发抑郁。（４）经济负担沉重导致情绪
变化：糖尿病无法根治、需长期服用药物，沉重的经济

负担可引起患者产生放弃治疗的消极情绪，逐步导致

抑郁发生。

四、综合干预方法

糖尿病合并抑郁症是一种心身疾病，其发生、发

展与社会心理、病理生理、神经内分泌等各种因素的

变化相关，其治疗方法主要体现在以下３个方面：
１．健康教育：糖尿病的健康教育主要包括饮食、

运动以及用药指导。有研究提示，糖尿病患者在获得

疾病诊断后的最初 ４个月内迅速形成关于糖尿病的
理念，而这些理念可间接提示疾病后期的精神心理压

力，故有必要在获得疾病诊断后的最初 ３～４个月内
对患者及时进行健康教育，重点讲解疾病管理及生活

方式。有针对性的健康教育有助于患者保持乐观，树

立战胜疾病的信心。

２．心理干预：研究显示，对糖尿病合并抑郁症患
者进行心理干预，包括认知行为治疗、心理咨询及群

体治疗等，可改善不良情绪，有助于血糖控制及延缓

并发症的进程，利于提高生活质量。不过也有研究指

出心理治疗的作用尚不确切。

３．药物治疗：高血糖方面，可采用口服降糖药或
胰岛素控制。抑郁症方面，抗抑郁药主要分为 ８类，
包括三环类抗抑郁药（ＴＣＡｓ）、新型单胺氧化酶抑制
剂（ＲＩＴＳ）、杂环类抗抑郁药（ＨＣＡＳ）、选择性 ５－羟
色胺再摄取抑制剂（ＳＳＲＩｓ）、选择性去甲肾上腺素再
摄取抑制剂（ＮａＲＩＳ）、５－羟色胺（５－ＨＴ）和去甲肾
上腺素再摄取双重抑制剂（ＳｎａＲＩｓ）、去甲肾上腺素和
特定的５－羟色胺再摄取抑制剂（ＮａＳＳＡｓ）、植物药提
取物等。三环类抗抑郁药可导致血糖升高，体重增

加，增加糖尿病相关并发症的发生风险；单胺氧化酶

抑制剂与胰岛素或磺脲类药物联用时，可增加机体对

胰岛素和口服降糖药的敏感度，明显降低血糖，且增

加患者体质量；选择性去甲肾上腺素再摄取抑制剂、５
－ＨＴ和去甲肾上腺素再摄取双重抑制剂、植物药提
取物可引起胃肠道反应；去甲肾上腺素和特定的 ５－
ＨＴ再摄取抑制剂可引起体重增加。故不建议在糖尿
病合并抑郁症的患者中应用上述药物。杂环类抗抑

郁药不良反应轻，可应用于老年患者。５－ＨＴ再摄取
抑制剂，包括氟西汀、帕罗西汀及舍曲林等，能有效控
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制抑郁情绪，减轻体重，降低糖化血红蛋白水平，推荐

用于糖尿病合并抑郁症者。

随着生物 －心理 －社会医学模式的逐步推广，心
理、社会因素与躯体疾病的关系日益受到重视。现代

医学把糖尿病归属于心身疾病，糖尿病与抑郁症可互

相影响，形成恶性循环，增加疾病治疗的难度。目前，

现代医学仍处于重生物疗法、轻心理疗法的状态，对

糖尿病的管理也有待加强。如何加强早期的心理干

预，是改善医患沟通、提高疗效的重要环节，并需要重

视个性化的抗抑郁治疗，力求打断循环链，为糖尿病

合并抑郁症患者提供全面及优化的诊疗方案。
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