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摘  要 

2型糖尿病(T2DM)已经成为全球范围内一个日益严峻的健康问题，其发病机制的复杂性涉及众多生理和

病理过程的相互作用。在近年来的研究中，越来越多的科学家和医学专家开始关注睡眠障碍，特别是失

眠和阻塞性睡眠呼吸暂停(OSA)这两种普遍存在的睡眠障碍类型。这些睡眠问题与2型糖尿病之间存在着

紧密的关联。本文旨在综述该领域最新的机制研究以及治疗进展，深入探讨失眠和OSA在T2DM的发病机

制，以及疾病进展对T2DM患者的影响，并对相关的治疗策略进行讨论。 
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Abstract 
Type 2 diabetes mellitus (T2DM) has become a growing health problem worldwide, and the complex-
ity of its pathogenesis involves the interaction of numerous physiologic and pathologic processes. 
In recent years, an increasing number of scientists and medical experts have begun to focus on sleep 
disorders, particularly insomnia and obstructive sleep apnea (OSA), two prevalent types of sleep 
disorders. There is a strong association between these sleep problems and type 2 diabetes. The aim 
of this paper is to review the latest mechanistic studies as well as therapeutic advances in this field, 
to provide insights into the pathogenesis of insomnia and OSA in T2DM, as well as the impact of 
disease progression on patients with T2DM, and to discuss related therapeutic strategies. 
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1. 引言 

2 型糖尿病(Diabetes mellitus type 2, T2DM)是一种慢性代谢性疾病，胰岛素抵抗(Insulin resistance, IR)
是 T2DM 的主要病理生理机制。据估计，2021 年全球有 5.37 亿人患有糖尿病，预计到 2030 年这一数字

将攀升至 6.43 亿[1] [2]。T2DM 的主要风险在于长期的高血糖状态对其他器官的损害，进而引发多种并

发症[3]，这不仅导致了高昂的治疗费用，而且对患者的生活质量造成了严重影响。因此，为了应对 T2DM
的高发病率和高昂的医疗成本，深入研究导致 T2DM 不良结果的临床和行为风险因素显得尤为重要。在

这些因素中，睡眠质量是不可忽视的一环。睡眠是一个复杂的行为和生理过程，它对于恢复大脑功能至

关重要，并且调节着多种代谢、内分泌和心血管系统的功能。睡眠障碍，即睡眠质量、睡眠时长和睡眠

深度的紊乱，会导致日间功能受损和生活质量下降。与非糖尿病患者相比，糖尿病患者更容易出现睡眠

障碍[4]。在临床中，失眠和阻塞性睡眠呼吸暂停(obstructive sleep apnea, OSA)是 T2DM 患者中最常见的

两种睡眠障碍类型[5]，它们在 T2DM 患者中普遍存在，因此，深入掌握 OSA 和失眠的最新机制研究进

展，以及相应的治疗方案，对于 T2DM 患者的临床管理具有重大意义。 

2. T2DM 与失眠 

2.1. T2DM 与失眠的机制研究 

失眠表现为难以入睡、睡眠维持困难或早醒，与 T2DM 存在显著关联，是 T2DM 患者中常见的睡眠

障碍之一。有研究表明 IR 是从失眠到 T2DM 风险的因果途径中的重要途径[6]。面对失眠与 T2DM 之间

的潜在联系，有研究指出，慢波睡眠是恢复身体和大脑功能的关键时期，缺乏这一阶段的睡眠可能会干

扰身体的代谢过程，从而增加患 T2DM 的风险[7]。此外，失眠还可能通过激活下丘脑–垂体–肾上腺轴

(HPA 轴)来激活交感神经系统，从而导致皮质醇分泌节律的改变[8]。然而，当皮质醇水平升高时，它会

干扰身体对胰岛素的反应从而导致 IR [9]。这种抵抗意味着身体需要更多的胰岛素来维持正常的血糖水

平，长期下去，可能会导致 T2DM 的发展。还有其他潜在机制，如炎症反应的增加，失眠患者通常会经
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历全身性的炎症反应增加，这也可能进一步导致 IR [10]。 

2.2. T2DM 患者合并失眠 

一项针对失眠患者与 T2DM (2 型糖尿病)风险的历史队列研究[11]揭示：失眠患者面临更高的 T2DM
风险，尤其是在年轻(≤40 岁)人群中这一风险更为显著。慢性失眠可能成为 T2DM 的一个重要危险因素。

此外，长期失眠还可能引起心理、认知和身体上的变化：研究[12]显示，失眠与 T2DM 共病的患者，其健

康相关生活质量(HRQoL)显著下降，且失眠的严重程度与焦虑和抑郁的程度之间存在显著的关联，对于

那些同时患有失眠和 T2DM 的患者来说，他们长期处于较差的健康状态，生活质量也难以得到保障。综

合上述研究结果，失眠的治疗值得进一步深入研究，这不仅可能作为降低 T2DM 风险的一种手段，同时

也能显著改善患者的健康状况。 

2.3. T2DM 患者合并失眠首选治疗 

根据中华医学会神经病学分会睡眠障碍学组发布的《中国成人失眠诊断与治疗指南(2023 版)》，失

眠认知行为疗法(CBT-I)作为临床治疗失眠的一线方法[13]，不仅疗效显著，而且安全性高。该指南详细

介绍了包括睡眠卫生教育、刺激控制疗法、睡眠限制疗法、矛盾意念法、音乐疗法、放松疗法和认知治

疗等多种治疗方法，并强调将这些方法综合运用，通过面对面、团体式、网络式三种模式实施治疗方案。

一项针对 T2DM 患者和晚睡患者的研究显示，睡眠教育能够有效提升睡眠质量并降低糖化血红蛋白

(HbA1c)水平[14]。多项随机对照试验[15] [16]也证实，接受 CBT-I 干预的 T2DM 患者，其 HbA1c、空腹

血糖、血压、抑郁和焦虑症状均显著降低，同时睡眠质量得到改善。鉴于 CBT-I 对长期影响的积极效果，

它被认为是改善 T2DM 患者失眠状况的优选方案。然而，失眠认知行为疗法(CBT-I)并非适合所有患者，

对于那些对传统 CBT-I 反应不佳或无法坚持完成疗程的患者，研究者们正在探索新的治疗途径。例如，

数字疗法(DTI)的出现，为失眠治疗提供了新的可能性。DTI 通过移动应用、在线平台和可穿戴设备等数

字工具，为患者提供个性化的治疗方案。这些工具能够实时监测患者的睡眠模式，并根据患者的具体情

况调整治疗计划，从而提高治疗的灵活性和可及性。在 DTI 数据分析的帮助下，从而制定更为精准的治

疗策略。除了数字疗法，虚拟现实技术(VR)已被用于模拟放松环境，帮助患者在虚拟场景中进行放松训

练，从而改善睡眠质量。 

3. T2DM 与 OSA 

3.1. T2DM 与 OSA 机制研究 

OSA 是 T2MD 的一个关键合并症，其特点是睡眠期间上气道反复部分或完全阻塞，导致周期性的低

氧血症和阻塞性呼吸事件，鉴于 OSA 与 T2DM 之间的这种复杂关系，目前已经提出了多种机制[17]来解

释这种相互作用。例如，OSA 患者中常见的肥胖和腹部脂肪积累，可以导致 IR 和炎症因子的增加，这些

因素都可能加剧 T2DM 的病理过程。此外，OSA 引起的睡眠中断和睡眠质量下降，也可能通过影响胰岛

素敏感性，进一步恶化 T2DM 病情。此外 OSA 与 T2DM 之间的相互作用可能还涉及自主神经系统的失

调、氧化应激的增加以及内皮功能的损害等多种机制[18]。 

3.2. T2DM 患者合并 OSA 

根据流行病学[17]显示，T2DM 在 OSA 患者中出现的频率更高，据统计有超过一半的 T2DM 患者同

时患有 OSA，而且在这些患者中，有许多人并未意识到自己已经患有 OSA。研究人员对同时患有 OSA
和 T2DM 的患者进行了健康相关生活质量(HRQoL)的调查研究。调查结果表明，大多数 T2DM 患者面临
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着较高的 OSA 风险。此外，那些处于 OSA 高风险状态的 T2DM 患者，其 HRQoL 普遍较低[19]。因此，

对于 T2DM 患者来说，及时识别并治疗 OSA，可能对改善其整体健康状况和控制血糖水平具有重要意

义。 

3.3. T2DM 患者合并 OSA 首选治疗 

无创气道正压通气(noninvasive positive pressure ventilation, NPPV)是一种非侵入性的人工气道辅助呼

吸技术。它通过使用封闭的鼻罩或鼻面罩，为自主呼吸的患者提供正压通气，提高睡眠呼吸暂停指数

(Apnea-HypopneaIndex, AHI)，作为 OSA 的一线首选治疗，NPPV 常采用持续气道正压通气治疗(continuous 
positive airway pressure, CPAP)模式，考虑到无创通气不能提供气道保护，为避免患者发生误吸，所以必

须足够警觉并且气道保护反射完整。面对失眠共病 OSA 的 T2DM 患者，CPAP 被证明可有效治疗继发于

OSA 的失眠[20]。每晚 8 小时的 CPAP 治疗持续 2 周，可以改善部分 T2DM 患者的糖代谢，并对睡眠质

量、生活质量和抑郁情绪产生积极影响[21]。一项随机对照试验表明[22]，CPAP 治疗 OSA 和 T2DM 患

者能够改善血糖控制和胰岛素抵抗，这与某些降糖药物效果相似。尽管 CPAP 治疗在 T2DM 患者中显示

出显著的疗效，但其长期依从性仍然是一个挑战。患者可能因为设备的不适、噪音、面罩泄漏或治疗带

来的不便而中断使用。为了提高患者的依从性，通过个性化的面罩选择和调整，以减少不适感；使用更

安静的设备和改进的面罩设计来降低噪音干扰；以及提供持续的患者教育和支持，帮助患者更好地理解

和适应治疗过程。这些技术的发展有望提升 CPAP 治疗的长期效果，从而为 T2DM 患者带来更持久的健

康益处。 

4. 失眠与 OSA 的“双向关系” 

在 T2DM 患者，失眠与 OSA 常常合并存在，形成所谓的“失眠共病阻塞性睡眠呼吸暂停(COMISA)”
[5]。两者之间存在一种复杂的双向关系[23]：失眠患者由于入睡困难、易醒等问题，导致上气道肌肉张力

降低，或睡眠期间的过度觉醒可能会降低呼吸觉醒阈值，从而导致睡眠期间呼吸暂停和低通气的增加。

相反，OSA 患者由于夜间反复憋气造成的频繁觉醒，打断了睡眠的连续性，也可能引发或加重失眠。失

眠和 OSA 均可通过激活交感神经系统、增加炎症因子和皮质醇水平，进一步加重 IR，而 IR 是 T2DM 的

核心病理生理机制，其加剧可能导致血糖控制恶化，这种血糖波动不仅增加了糖尿病并发症的风险，还

可能进一步加重睡眠障碍，导致生活质量下降，增加了日间功能障碍和心理负担。一项研究[24]比较了

T2DM 患者中仅患有 OSA、仅患有失眠以及同时患有 OSA 和失眠的组别在情绪和糖尿病相关痛苦方面

的情况，结果表明，OSA 和失眠共病可能对 T2DM 患者的情绪障碍和糖尿病相关痛苦产生协同效应，并

且同时患有失眠与 OSA 的患者血糖波动幅度更大。 

5. T2DM 患者合并失眠、OSA 的治疗策略 

失眠和 OSA 是 T2DM 患者中最常见的两种睡眠障碍，其中诸多 T2DM 患者同时遭受 OSA 和失眠的

困扰，其两者首选治疗方法分别是 CBT-I 和 NPPV，且两种治疗方法之间可以相互获益[5]，且对 T2DM
患者的血糖控制具有积极的影响，为进一步保证治疗效果，在制定治疗策略时，可以多维度的配合其他

治疗方法，从原发病的控制、药物治疗、非药物治疗、生活方式调整等多个角度综合考虑，制定最佳的

健康管理方案：在改善患者睡眠状况的前提下，保证患者长期依从性，尽可能避免药物依赖性副作用的

风险，且对于 T2DM 患者而言，还需特别考虑药物治疗对血糖调节的潜在影响。 

5.1. T2DM 的控制 

在 T2DM 的广泛背景下，T2DM 的治疗与管理显得尤为重要，鉴于 T2DM 患者往往伴有低血糖、神
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经性疼痛、肥胖、夜尿增多等症状，这些因素会导致[25]失眠、OSA 的进一步加重，因此需要严格控制血

糖，根据个体差异选择合适的降糖药物，并制定个性化的降糖方案。同时做到定期监测血糖变化，稳定

血糖水平，避免血糖波动并积极控制并发症，如周围神经病变等，以减少睡眠中断，提升睡眠质量。 

5.2. 药物治疗 

5.2.1. 苯二氮卓类受体激动剂 
苯二氮卓类受体激动剂包括[5]苯二氮卓类药物(benzodiazepine drugs, BZDs)与非苯二氮卓类药物

(non-benzodiazepine drugs, NBZDs)，BZDs 是 γ-氨基丁酸受体 A 上不同的 γ亚基的非选择性激动剂，具有

镇静、催眠、抗焦虑、肌肉松弛和抗惊厥的作用。NBZDs 是 γ-氨基丁酸受体 A 上的 α1 亚基的选择性激

动剂，主要作用为催眠。T2DM 患者比普通人更容易出现失眠，因此，用苯二氮卓类受体激动剂缓解失

眠较为常见，但其 BZDs 的使用可能会增加 OSA 患者发生急性呼吸衰竭的风险，在一项研究中，7 名患

者因使用 BZDs 而导致急性呼吸衰竭，这些患者均患有 OSA [26]。由于患者对 BZDs 的依赖性较强，

NBZDs 因此被认为更安全、更可靠，并且应用更为广泛[27]。另一项研究[28]评估了 BZDs 对胰岛素分

泌、胰岛素敏感性和葡萄糖有效性的影响，结果表明，特别是氯硝西泮的使用可能会改变健康人群的胰

岛素分泌和胰岛素敏感性。关于 NBZDs 的研究也发现，使用唑吡坦的患者患 T2DM 的风险更高[29]。鉴

于上述研究结果，考虑到苯二氮卓类受体激动剂对糖代谢的影响，在治疗 T2DM 患者的失眠和 OSA 时，

对苯二氮卓类激动剂的使用需要进一步评估。 

5.2.2. 食欲素受体拮抗剂 
食欲素受体拮抗剂(orexin receptor antagonist, ORAs)通过阻断食欲素与其受体的结合，抑制过度的促

觉醒信号，从而改善睡眠质量。这类药物主要用于治疗失眠症，但对 OSA 并无明显效果。关于 ORAs 的
小鼠实验[30]揭示，它们能够提升小鼠的睡眠质量、改善葡萄糖代谢并减轻炎症反应。此外，多项临床研

究[31] [32]表明，T2DM 患者在使用 ORAs 后，其睡眠质量及血糖控制均有所改善。这表明 ORAs 在一定

程度上能够改善 T2DM 患者的失眠症状，同时不会导致血糖控制恶化。 

5.2.3. 褪黑素受体激动剂 
褪黑素受体激动剂(melatonin receptor agonists, MRAs)通过激活褪黑素受体发挥其镇静和催眠效果。

与苯二氮卓类药物相比，它们具有无药物依赖性和相对安全性的优势。以雷美替胺为例，在失眠治疗中

可以长期使用。研究[33]表明，在进行无创气道正压通气(NPPV)治疗的慢性阻塞性睡眠呼吸暂停

(COMISA)患者中，同时使用雷美替胺不会影响 AHI，也不会降低血氧饱和度。此外，雷美替胺能够提高

患者对 NPPV 治疗的依从性，并且没有出现严重的不良反应。一项关于褪黑素的 Meta 分析[34]发现，补

充褪黑素可以改善血糖控制。因此，褪黑素受体激动剂在改善 T2DM 患者的失眠症状方面，不失为一种

考虑，并且可用于 T2DM 合并 COMISA 患者。 

5.2.4. 抗组胺受体拮抗剂 
抗组胺受体拮抗剂通过与 H1 受体的结合，药物能够抑制中枢神经系统的活动，从而发挥镇静和催眠

的效果[13]。将“组胺”、“炎症反应”、“T2DM”等术语并列提及，人们可能会自然地将它们联系起

来。例如，研究显示，晚期糖基化终末产物能够激活肥大细胞，触发一种恶性循环，最终可能导致 T2DM
等慢性疾病的典型低度炎症[35]。然而，目前尚未发现 T2DM 与抗组胺受体拮抗剂之间存在直接关联的

研究，具体的影响机制尚不明确。此外，关于使用抗组胺药物治疗失眠的证据也显得不足。一项系统评

价[36]指出，抗组胺药物在治疗失眠方面仅显示出小到中等的疗效，并且耐受性问题会迅速出现。因此，

在考虑使用抗组胺药物治疗 T2DM 患者的睡眠障碍时，需要谨慎选择。 
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5.3. 其他治疗 

5.3.1. 口腔矫治器与外科治疗 
口腔矫正器是一种通过突出和稳定下颌骨在睡眠时保持气道通畅的设备，能够减少轻中度 OSA 的呼

吸事件，尽管 CPAP 在降低 AHI 方面更有效，但与 CPAP 相比，患者的依从性更高[37]。外科治疗[5]包
括针对肥胖问题的减重手术，一项 Meta 分析[38]显示：大多数 T2DM 患者在减重手术后，临床表现及实

验室指标均有改善；以及解决上呼吸道解剖异常的鼻腔手术、扁桃体及腺样体切除术、悬雍垂腭咽成形

术、软腭植入术、舌根及舌骨手术、单颌手术、双颌前移术，这些手术主要目的是降低 AHI，但其疗效

各异[39]。 

5.3.2. 舌下神经刺激治疗 
舌下神经刺激治疗[5]适用于无法耐受 NPPV 治疗的 OSA 患者，该疗法通过与呼吸同步的直接神经

刺激作用于舌下神经，以缓解舌头的僵硬和突出，从而打开气道。研究表明[40]，使采用此疗法可以显著

降低 API，并且显示出极佳的长期疗效和患者依从性[41]。 

5.3.3. 物理治疗 
物理治疗[13]涵盖光疗、经颅电刺激治疗、生物反馈疗法等多种方法，它们通过不同的机制来改善睡

眠质量。例如，经颅电刺激治疗通过调节大脑神经细胞的电活动同步化与去同步化，进而调整大脑皮层

的兴奋状态，并改变脑内神经递质的释放，对于治疗失眠特别有效，尽管它对 OSA 的影响微乎其微。一

篇关于 T2DM 患者管理的荟萃分析[42]指出，物理治疗是一种有效的非药物疗法，它不仅能够提升 T2DM
患者的身体和心理健康，还能通过控制 T2DM 的并发症来减少发病率和死亡率。根据患者的具体需求和

状况，适度地进行物理治疗，对于提升糖尿病患者的生活质量和心理健康是有益的。 

5.3.4. 音乐治疗 
音乐治疗[13]等方法也被广泛用于治疗失眠，音乐治疗有助于缩短入睡潜伏期、提升睡眠效率和睡眠

质量。针对 T2DM 患者的研究[43]显示：参与音乐治疗的患者在减轻压力、降低皮质醇水平方面有所成

效，同时在集中注意力和工作记忆方面也得到了不同程度的改善，从而有助于维护 T2DM 患者的生活质

量。 

5.4. 生活方式 

5.4.1. 饮食 
饮食、睡眠与 T2DM 之间存在着密切的联系，日常饮食中的膳食成分不仅影响血糖控制，还对睡眠

质量产生影响。一篇关于睡眠与饮食习惯的研究[44]显示：遵循地中海饮食模式以及摄入特定食物(如牛

奶)和营养素(如维生素 D 和维生素 E)可能会提升睡眠质量和持续时间。此外，地中海饮食对于改善 T2DM
患者的 HBA1c 也有积极效果[45]。另一篇研究[46]得出：控制碳水化合物的质量可能带来睡眠上的好处，

建议避免摄入高升糖指数的食物，确保营养素的充足摄入，进行有效的体重管理，以减轻胰岛细胞的负

担。在饮食调整过程中，还应注重食物的烹饪方式和调味品的选择。避免使用过多的油脂和糖分，选择

天然调味品可以减少额外的热量摄入。同时，采用蒸、煮、烤等烹饪方式有助于控制体重和血糖水平。

通过科学合理的饮食调整，T2DM 患者不仅可以改善血糖控制，还能有效缓解失眠和 OSA 的症状，从而

提高生活质量。 

5.4.2. 运动 
运动作为一种补充和替代疗法，对改善睡眠质量和血糖控制均有益处，一项研究[47]针对 45 名有失
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眠症状的超重和肥胖男性进行，结果显示，在完成 6 个月的有氧运动计划后，患者的入睡时间比之前缩

短了 10 分钟。此外，关于运动与 T2DM 患者合并 OSA 的相关研究[48]表明，经过 4 周的有氧运动，受

试者在未接受 CPAP 治疗的情况下，API 有所下降，睡眠质量得到改善，同时糖化血红蛋白水平也有所

降低。一项荟萃分析[49]指出：身心运动结合常规治疗、适度有氧运动结合轻度运动、以及单独的身心运

动和适度有氧运动，在改善睡眠障碍方面均显示出显著效果。运动疗法在治疗 T2DM 患者失眠和 OSA 方

面具有多方面的益处。然而，为了确保运动计划的安全性和有效性，建议在专业医疗人员的指导下进行。

此外，运动计划应根据患者的具体情况个性化设计，并定期评估其效果，以便及时调整，以达到最佳的

治疗效果。 

5.4.3. 睡眠卫生教育 
睡眠卫生教育通常涵盖咖啡因、酒精和尼古丁的使用、睡眠环境的优化、避免小睡以及压力管理等

方面。一项对 OSA 患者的研究[50]揭示，影响睡眠卫生的诸多因素中，不适宜的温度和湿度、睡前饮酒

以及情绪激动或过度清醒与轻度至中度 OSA 症状存在关联。此外，一项关于睡眠卫生教育对 T2DM 患

者的随机对照研究[51]显示，睡眠卫生教育不仅能够改善患者的睡眠质量，而且对 T2DM 患者的血糖控

制具有积极的促进作用。 

6. 总结 

失眠和 OSA 是 T2DM 患者中普遍存在的睡眠障碍，它们不仅影响患者的生活质量，还可能加剧糖

尿病的病情，增加并发症的风险。未来的研究应进一步深入探讨失眠和 OSA 在 T2DM 患者中的发病机

制，以及它们与糖尿病并发症之间的复杂关系。此外，在制定诊疗策略时，应综合考虑患者的具体情况，

包括失眠和 OSA 的严重程度、血糖控制水平、并发症情况以及患者的依从性，以提升 2 型糖尿病患者的

睡眠质量和健康状况，例如：非药物治疗：优先推荐 CBT-I 和 NPPV/CPAP 治疗，同时结合睡眠卫生教

育和生活方式调整。药物治疗：根据患者的具体情况，谨慎选择药物，避免依赖性和副作用。ORAs 和

MRAs 是较好的选择。并可进一步考虑药物治疗、认知行为疗法以及睡眠卫生教育等多种方法的综合应

用，结合现代科学技术，例如智能血糖监测设备、睡眠监测技术以及人工智能辅助诊断等，更加精确地

评估患者的睡眠质量和糖代谢状况，从而为患者提供个性化的治疗方案。同时，加强公众对睡眠重要性

的认识，通过教育和公共健康宣传，我们可以提高人们对睡眠障碍的认识，鼓励人们采取健康的生活方

式，从而减少糖尿病和其他慢性疾病的发病率。 
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