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［摘要］ 糖尿病和抑郁症均为难治愈慢性疾病，二者相生相伴，临床上称之为糖尿病抑郁症共病。大量的流行病学和临

床研究已证实，糖尿病与抑郁症交互，导致糖尿病抑郁症共病病情复杂，治疗难度大，预后差。现有临床治疗糖尿病抑郁症共

病的方法大多将糖尿病与抑郁症作为两个独立的疾病进行治疗，存在显效率低不良反应强等诸多缺陷。中医治疗糖尿病抑郁

症共病具有多靶点、多途径、整体协调的特点，能够调动机体多个系统之间的协同作用，在糖尿病抑郁症共病的治疗中显现出

诸多优势。但是中医治疗糖尿病抑郁症共病的疗效评价大多只局限于临床症状的改善、血糖水平的控制及抑郁量表评分，缺

少作用机制的深入研究，因此，许多研究者致力于探索中医药治疗糖尿病合并抑郁症的潜在作用机制。明确糖尿病抑郁症的

共病机制是治疗糖尿病抑郁症共病的关键枢纽，在此，笔者回顾了中医治疗糖尿病抑郁症共病的相关文献，根据其作用机制进

行介绍，并概括整理了糖尿病抑郁症的共病机制，主要包括胰岛素抵抗机制、氧化应激和炎症机制、神经系统紊乱机制。各个

机制之间相互作用，进一步加重了糖尿病抑郁症共病的复杂性，笔者绘制了糖尿病与抑郁症共病的机制通路图，以期为临床诊

疗提供新思路。
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［［Abstract］］ Diabetes and depression are both incurable chronic diseases，which are complementary and

integrated. They are clinically called diabetic depression. A large number of epidemiological and clinical studies

have confirmed that diabetes interacts with depression，leading to complex conditions of diabetic depression，

difficult treatment，and poor prognosis. Diabetes and depression are considered two independent diseases in the

majority of the existing clinical methods for the treatment of diabetic depression，with many defects such as low

efficiency and severe side effects. Traditional Chinese medicine（TCM） treatment of diabetic depression，

characterized by multiple targets，multiple pathways，and overall coordination，can adjust the synergy between

multiple systems of the body and is advantageous in the treatment of diabetic depression. However， the

evaluation of the efficacy of TCM in the treatment of diabetic depression is mostly limited to the improvement of
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clinical symptoms，the control of blood sugar level，and the score of depression scale，and there is a lack of in-

depth research on the mechanism of action. Therefore，many researchers are devoted to exploring the underlying

mechanism of TCM in the treatment of diabetes combined with depression. Clarifying the comorbidity

mechanism is the key in treating diabetic depression. In this study，we made an introduction according to the

mechanism based on the relevant research reports on the treatment of diabetic depression with TCM and

summarized its specific mechanisms， including insulin resistance，oxidative stress and inflammation，and

nervous system disorder. The interaction between the various mechanisms has further aggravated the complexity

of diabetic depression. We have drawn a diagram of the mechanism pathways of diabetic depression in order to

provide new ideas for clinical diagnosis and treatment.

［［Keywords］］ diabetes；depression；comorbidity mechanism；Chinese medicinal compound；external

treatment of traditional Chinese medicine

糖尿病是一种常见的以慢性高血糖为主要特

征的内分泌代谢疾病，抑郁症是一种危害人类身心

健康的情感性精神障碍，其核心症状包括情绪低

落、精神萎靡、快感缺失、睡眠紊乱、认知功能障碍、

自我评估能力低下等。随着生理-心理-社会医学模

式在临床上的普及，糖尿病抑郁症共病逐渐受到重

视。目前糖尿病合并抑郁症的发病率已经达到

22%~62%，是普通人的 5 倍左右。有大量研究表明

糖尿病与抑郁症二者相互促进，加重病情，糖尿病

使抑郁症的发生率增加 20%，抑郁症使糖尿病的发

生率增加 60%［1］。糖尿病抑郁症已引起世界各国公

共卫生组织的关注，SNOEK 等［2］在柳叶刀子刊中发

文呼吁临床工作者关注评估糖尿病患者的心理状

况，进一步改善糖尿病患者的抑郁情况，糖尿病抑

郁症共病的防治工作已成为社会和医学界亟需解

决的问题。

糖尿病抑郁症共病病因复杂，发病机制存在多

种假说，代表性学说包括胰岛素抵抗、氧化应激与

炎症相互作用、单胺类神经递质受损、脑源性神经

营养因子（BDNF）功能失调以及下丘脑 -垂体 -肾上

腺皮质（HPA）轴功能失调等［3-6］。据此，临床上大多

采用降糖药与抗抑郁药联合使用的方式来治疗糖

尿病抑郁症共病，但存在临床疗效差、起效缓慢、药

物选择有限、副作用大、易复发等诸多缺陷。在整

体观、辨证论治指导下的中医中药以及中医特色外

治疗法具有多成分、多靶点、多效应、毒副作用小、

协同作用强及整体调节等特点恰恰契合糖尿病抑

郁症共病的复杂发病机制［7］。大量临床报告以及实

验研究也验证了中医在糖尿病抑郁症共病治疗中

发挥的显著疗效，具有良好的现代化开发前景。

1 糖尿病合并抑郁症共病机制

现代研究已证实糖尿病抑郁症之间的生物学

关联性，两者之间的生理病理学相互影响相互作

用，共病机制更是二者紧密联系的桥梁，主要包括

胰岛素抵抗机制、氧化应激和炎症机制、神经系统

紊乱机制。其中胰岛素抵抗能够促进炎症反应和

氧化应激反应，同时炎症和氧化应激反应又可以加

重神经系统的紊乱，导致神经递质分泌失调及 HPA

轴过度激活，进而引起皮质醇（CORT）激素的分泌

增加，加重胰岛素抵抗，炎症反应和氧化应激反应

进一步加剧，形成一个恶性循环。

1.1 胰岛素抵抗 胰岛素敏感性降低导致的胰岛

素抵抗，干扰肌肉、肝脏和脂肪组织对葡萄糖的摄

取，进而诱发糖尿病，磷脂酰肌醇 3-激酶/蛋白激酶

B（PI3K/Akt）信号通路是影响胰岛素介导的降糖效

应关键通路，在糖尿病患者中该通路异常表达［8］。

胰岛素抵抗会诱导线粒体以及多种神经递质功能

障碍，加重神经元细胞的损伤，改善胰岛素抵抗状

态能够逆转糖尿病大鼠的抑郁样行为［9］。

1.2 氧化应激和炎症 氧化应激导致的活性氧释

放，不仅损伤胰岛 β细胞，还可导致炎症进程、免疫

激活、单胺类神经递质的氧化和脂质过氧化［10］。同

样，炎症反应刺激的细胞因子导致胰岛 β细胞凋亡、

胰岛素抵抗、大脑氧化应激和 HPA 轴激活，炎症反

应与氧化应激相互促进增加糖尿病抑郁症共病的

发生率［11］。临床证据表明，糖尿病抑郁症共病患者

血清中的氧化应激标志物和促炎细胞因子水平显

著增加，给予抗炎、抗氧化治疗均能显著改善糖尿

病诱导的抑郁样行为［12］。

1.3 神经系统紊乱 糖尿病抑郁症共病的患者常

常表现出中枢神经系统紊乱，如单胺类神经递质减

少和 BDNF 功能障碍，此外 HPA 轴的过度激活导致

CORT 水平升高，抑制了海马神经的发生，进一步加

重了患者的抑郁症状［13-14］。
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综上所述，糖尿病抑郁症的共病机制集中在胰

岛素信号通路转导障碍及葡萄糖利用率下降导致

的胰岛素抵抗，HPA 轴功能紊乱，神经系统的变化，

以及炎症因子水平升高、抗氧化应激能力下降等。

这三者相互影响、共同促进，导致糖尿病抑郁症共

病的发生（图 1）。通过对糖尿病抑郁症共病机制的

探索，寻找精确调控和药物优化的位点，是糖尿病

抑郁症共病诊治的新方向。

2 糖尿病合并抑郁症的病因病机及辨证分型

糖尿病中医病名为“消渴”，抑郁症属于中医情

志病“郁证”范畴，在消渴病基础上继发郁证称之为

“消渴郁证”，即为糖尿病抑郁症共病［15］。糖尿病抑

郁共病的发生与肝、心、脾、肾四脏密切相关，情志

失调、气机郁滞是消渴郁证的基本病机，在此基础

上进一步发展演变导致脾失健运、气血亏虚及肝肾

阴虚等证。大多医家依据不同的病因病机以及疾

病发生发展的关键因素来治疗糖尿病抑郁，主要包

括从肝肾论治、从肝脾论治、从肝论治、从心肺论

治、从痰浊论治、从瘀论治等，均取得良好的临床疗

效［16］。糖尿病抑郁症共病的证型以痰瘀气滞最为

常见，其次分别为气阴两虚证、湿瘀互结、阴虚火

旺、肝郁脾虚、阴阳两虚，患者多伴有口干、烦躁易

怒、睡眠障碍、神疲乏力等症状舌黄脉弦滑［17］。另

一项临床研究糖尿病抑郁共病患者以肝郁气滞居

多，其次为气阴两虚证、血瘀脉络、湿热困脾和阴虚

热盛证、阴阳两虚［18］。综合二者共病的证型分布特

点以及消渴病的基本病机“阴津亏损，燥热偏胜”，

认为糖尿病抑郁共病以消渴为“本”，由脏腑亏虚导

致；以“郁证”为标，由气滞、痰凝、血瘀导致。

消渴病与郁证共病病情复杂，“消渴”与“郁证”

相互影响相互促进，糖尿病患者长期的饮食控制及

治疗使患者依从性较差，加剧了患者的抑郁情绪，

抑郁症又影响机体的转运及代谢，增加了糖尿病的

风险，掌握二者共病的发生发展与传变，明确其病

因病机具有重要的临床意义。

3 针对共病机制的中医复方干预药理研究

3.1 中医复方调节胰岛素抵抗作用 在慢性不可

预知轻度应激（CUMS）伴糖尿病的大鼠模型中，半

夏厚朴汤可以调节 PI3K/Akt 信号通路，降低血清中

CORT 水平，并改善肝脏和脑组织的糖耐量［19］。临

床研究发现疏肝解郁良方逍遥散可显著降低糖尿

病抑郁症共病患者的糖化血红蛋白水平并缓解抑

郁症症状［20］。机制研究证明，逍遥散除了调节 HPA

轴功能外，还可上调胰岛素受体表达，改善胰岛素

信号传导，发挥治疗糖尿病抑郁症共病的作用［21］。

此外还有研究表明，慢性应激可影响机体葡萄糖稳

态导致血糖升高、体质量下降，逍遥散可以逆转慢

性应激诱导的大鼠抑郁表型，改善胰岛素抵抗，提

高葡萄糖利用率，恢复大鼠体质量，这可能与调节 5'

磷酸酶家族基因（SHIP2）表达以提高肝脏 PI3K/Akt

信号活性，改变机体的脂质代谢有关［22］。此外逍遥

散加减方丹栀逍遥散亦可改善空腹血糖、糖化血红

蛋白、汉密尔顿焦虑量表（HAMD）和抑郁自评量表

（SDS）评分［23］。进一步研究表明，丹栀逍遥散作用

于肝胰岛素（IRS）-2/PI3K 信号通路，提高外周组织

对胰岛素的敏感性，增加机体肝脏、肌肉等组织对

葡萄糖的摄取以及利用率，从而减轻糖尿病抑郁症

状［24］。左归降糖解郁方能够显著改善糖尿病抑郁

症共病模型大鼠的学习和认知能力，提高海马区

PI3K/Akt 信号通路的表达，改善胰岛素抵抗水平实

现对糖尿病抑郁共病的正向干预［25-26］。最新的一项

实验研究表明，左归降糖解郁方能够降低糖尿病

图 1 糖尿病抑郁症共病机制通路

Fig. 1 Comorbidity mechanism pathway of diabetic depression
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抑郁大鼠的前额叶皮层的葡萄糖含量，增加葡萄糖

转运体的表达，改善前额叶胰岛素抵抗，增加神经

元的能量代谢水平，改善抑郁状态［27］。糖忧解郁汤

能够显著改善糖尿病抑郁患者的胰岛素抵抗状态，

调节机体的糖脂代谢水平，发挥抗抑郁疗效［28］。当

归补血汤能够调节机体糖脂代谢功能，降低血糖指

标，改善胰岛素抵抗，还可通过抑制机体炎症反应

来调节 HPA 轴的功能［29］。临床研究表明益肾解郁

方可显著改善糖尿病合并抑郁症患者的中医症状，

缓解焦虑、认知障碍、睡眠障碍、绝望感等抑郁情

绪，提高患者的生活质量，机制分析结果表明益肾

解郁方可以调节糖尿病抑郁患者的 HPA 轴功能，降

低血清 CORT 水平，还可抑制糖异生过程，降低血液

中的葡萄糖浓度，改善胰岛素抵抗［30］。

3.2 中医复方调节炎症和氧化应激反应 半夏厚

朴汤抑制 CUMS 大鼠肝脏、下丘脑、海马和前额叶

皮层中炎症小体 3（NLRP3）的激活，降低机体炎症

反应进而改善大鼠高血糖状态和抑郁样行为［19］。

基于柴胡疏肝散的疏肝解郁功能，最近的一项研究

证实柴胡疏肝散在改善胰岛素信号通路的同时抑

制核转录因子 -κB（NF-κB）通路和 NLRP3 激活，从

而改善糖尿病抑郁模型大鼠的糖耐量并调节抑郁

样行为［31］。当归补血汤通过降低血清中肿瘤坏死

因子 -α（TNF-α），C 反应蛋白（CRP），白细胞介素 -6

（IL-6）和白细胞介素-8（IL-8）等炎症因子的水平，抑

制全身炎症反应，实现对糖尿病抑郁症共病的正向

调节［32］。糖尿病抑郁大鼠的海马小胶质细胞的激

活可诱导细胞内生成大量的过氧化自由基以及免

疫炎性因子，间接诱导神经毒性，左归降糖解郁方

可以抑制小胶质细胞的活化，降低其特异性受体，

NF-κB 以及白介素细胞 -1β（IL-1β）的表达，这提示

抑制海马炎症反应是左归降糖解郁方抗糖尿病抑

郁共病的作用机制［33］。

3.3 中医复方调节神经系统紊乱 当归补血汤及

其主要活性成分阿魏酸能够显著减少糖尿病抑郁

模型大鼠在悬尾实验、强迫游泳实验中的不动时

间，增加大鼠在旷场实验的自主探索活动以及血

清、海马中的 BDNF 含量。此外，电镜下的模型大鼠

海马神经元细胞呈固缩状，部分细胞核消失，当归

补血汤及阿魏酸均能够部分逆转神经细胞的受损

状况［34］。雷永华等［35］最近的一项研究表明，疏肝健

脾方上调 BDNF 的 mRNA 表达，改善神经元受损状

况，提高神经突触可塑性，同时调节小鼠血糖浓度

以及胰岛素分泌，综合干预缓解糖尿病大鼠的抑郁

行为。宁神灵颗粒可增加糖尿病抑郁症大鼠的自

主探索能力及运动总距离，主要是通过促进多巴胺

等神经递质的表达来实现［36］。清肝解郁汤可以提

高脑内 5-羟色胺（5-HT）等神经递质的活性，增强神

经元功能，促进海马神经发生，降低血清 CORT 水

平，从而有效调控糖尿病抑郁症共病患者的血糖水

平，积极干预患者的负面情绪［37］。

3.4 中医复方治疗糖尿病抑郁症的临床作用 柴

胡疏肝散加味能够调节患者烦躁易怒、失眠多梦等

情绪，改善机体在高糖状态下血浆渗透压升高导致

的口渴多饮、口干咽燥等症状，患者的空腹血糖、餐

后 2 h 血糖、糖化血红蛋白水平明显降低［38］。给予

糖尿病抑郁患者黄连温胆汤治疗后，患者的 HAMD

评分明显降低，精神抑郁、心悸失眠、胆怯易惊等临

床症状明显改善，病情发展得到了有效控制［39］。此

外滋阴疏肝之良方一贯煎能够降低餐后血糖及糖

化血红蛋白含量，控制患者的血糖波动，改善焦虑

抑郁等负面情绪［40］。消渴解郁方的临床显效率为

96.15% 显著高于抗抑郁西药的 82.69%，且药效维持

时间长，患者的 HAMD 抑郁量表评分显著降低，无

不良反应出现［41］。疏肝无忧汤也是治疗糖尿病合

并抑郁症的有效方剂之一，能有效干预患者的临床

症状，控制病情发展［42］。基于相同的抗血糖治疗，

解郁活血汤的抗抑郁疗效显著优于谷维素，患者的

抑郁状态以及抑郁量表评分均有明显改善，且餐后

血糖、糖化血红蛋白含量也明显降低，血糖控制更

加稳定［43］。

4 中医特色外治疗法干预研究

针灸是一种内源性调整疗法，对机体的内环境

稳态、代谢系统以及情绪障碍具有良性调节的作

用，操作简便、效果良好，可结合患者的临床症状和

体征，制定个性化的针刺选穴方案。在常规治疗的

基础上，体针选穴以百会、印堂、三阴交为主，患者

的抑郁量表评分及空腹血糖、餐后血糖、糖化血红

蛋白含量均明显降低，抑郁情绪以及整体状态得到

改善，且胰岛素的用量也逐渐减少，患者出现低血

糖的概率大大降低，无明显不良反应［44-45］。阳气不

足为糖尿病后抑郁症发病的核心病机，治法为温

阳、通阳、补阳［46］。艾灸具有“温阳补气通滞”的特

点恰好契合糖尿病抑郁共病的发病机制，艾绒散发

的热量能够刺激穴位周围的能量物质代谢，激发经

络整体调节的作用，增强机体免疫功能，临床及实

验研究均表明，艾灸可以调节胰岛素的分泌，改善

胰岛素抵抗状态，降低患者的血糖水平［47］。中医
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辨证为脾虚湿瘀的 2 型糖尿病抑郁症患者在基础降

糖的治疗上加用耳针与温胆汤治疗，能够调节患者

的神经内分泌系统功能，减轻抑郁、失眠、情绪障碍

等临床表现，并改善胰岛素抵抗状态［48］。中医辨证

为肾虚肝郁的糖尿病抑郁更年期女性，给予二甲双

胍治疗后，血糖控制疗效欠佳，改为胰岛素联合耳

针与解郁汤治疗，选穴为肝、肾、脾、肺、三焦、神门、

脑点、交感，于每日三餐前按压 15 min，左右耳 2~3 d

交替施治，患者的餐后血糖及空腹血糖均有不同程

度的降低，HAMD 评分明显降低，情绪低落、兴趣缺

失、焦虑不安、睡眠障碍等症状均有显著改善［49］。

河车路走罐法是按照经络的分布走向，进行温灸、

拔罐、刮痧、按摩等治疗的方法，具有疏通经络，理

气开郁，振奋阳气，促进气血阴阳平衡等作用，对患

者的抑郁情绪有很好的调节作用，相比西药治疗抑

郁症更具优势，患者依从性高、方便经济、快捷有

效、无不良反应［50］。津沽腹部推拿从肝脾论治糖尿

病抑郁症，通过独特的手法对气血层以及腹部相关

穴位进行刺激，达到通调肝脾、理气解郁的作用，能

有效提高患者体内 5-HT 含量，缓解 HPA 轴功能亢

进，降低 CORT 水平，调控血糖代谢，实现对糖尿病

抑郁症的正向调节［51］。

5 展望

目前糖尿病抑郁症共病的临床治疗大多采用

基础降糖药物合并抗抑郁药物，割断了疾病之间的

交互作用，本文讨论了糖尿病抑郁共病机制，包括

胰岛素抵抗、炎症和氧化应激以及神经系统功能紊

乱等，均为治疗共病的枢纽，为糖尿病抑郁症共病

的药物开发提供借鉴。当前糖尿病抑郁症共病机

制研究尚浅，仍有很大的开发前景，今后可利用网

络药理学、组学技术等预测糖尿病抑郁症的共病靶

点通路，进一步完善共病机制。大量临床研究及实

验研究已证实中药复方及中医外治法可有效治疗

糖尿病抑郁症共病，但作用机制尚未阐明，鉴于中

药复方成分复杂、交互协同且糖尿病抑郁症发病机

制尚未完全清晰，因此可采用“分子网络-药理活性-

病证效应”多层次协同的方法丰富作用机制研究。

糖尿病抑郁共病的辨证分型标准尚未统一，没

有形成完整的诊疗及疗效评价体系。另外临床研

究缺乏高质量的随机对照实验，对照组之间的变量

控制并不精确，样本的纳入与排除标准缺乏客观指

标，且样本量较少，降低了实验结果的可信度及代

表性意义。越来越多的研究揭示了糖尿病与抑郁

症的相关性以及共同发病的危险因素，可在临床实

践中进一步明确二者共病的分子生物学标志物，提

高临床诊疗效率，实现对疾病的精准干预与靶向调

控。目前对于糖尿病抑郁症共病的早期诊断及预

防的研究较为少见，应充分发挥中医整体调节、治

未病的特色优势，加强对疾病的早期干预，同时重

视心理干预在治疗中的作用。

此外，中西医结合、中医内治外治等多种治疗

方法联合应用能够显著提高糖尿病抑郁症共病的

临床效率，降低西药毒副作用，增强患者的依从性，

是今后临床治疗的新方向。
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·书讯·

医生和护士为静脉用药调配中心提供优质的药学服务
——评《一般护理学》临床药学

护理管理学是管理学的一个分支，属于管理学的学科范畴，护理学原理和方法是用于护理领域的一门学科，是构成护理教

育和指导护理实践的重要学科。护理管理在卫生事业管理中占有举足轻重的地位，护理管理的水平直接影响医疗护理的质

量、医院管理的水平及卫生事业的发展。随着先进的科学技术和科学管理方法在各个专业领域的渗透，护理管理由过去的经

验管理逐步走向科学管理的阶段。静脉用药调配中心对于护理中的管理方法是各种方法中筛选出来的细节管理法。

《一般护理学》，［英］EVELYN PEARCE 等著，由天津科学技术出版社 1987 年 12 月出版，是护士在学的护理知识及护理学

的基本技能，可引导其他各种临床护理学。介绍临床各科所共同需要的基础护理知识与操作方法。本书第一节患者办理入院

时，应该合理的安排患者有序的办理住院手续。第二节患者出院前的护理，患者做完治疗后，医生根据患者的康复情况来决定

出院日期并通知其家属，并包括协助患者办理好出院手续及出院用品。第三节患者用药的基本原则，药瓶的标签需要有明显

的标识，患者用药必须符合药用安全。第四节患儿用药护理，患儿由于年龄的特殊性，处在生长的发育阶段，许多脏器神经发

育不完全，对于许多药物相对敏感，所以在用药方面需要特别注意，一定要合理使用。第五节老年患者的用药护理，老年患者

是社会一个特殊的群体。由于身体原因，服药就需要定时定量，长期服药如果不注意调节身体机能，总会出现不良反应，严重

的话可能会危及生命，所以老年患者用药安全的护理一定要做到位。第六节化学药物治疗护理，化学药物的使用在治疗中是

不可缺少的，化学药物可以有效的针对疾病进行治疗。第七节外用药物治疗护理，是指可以外敷的药物，但是在使用外敷药的

同时，要关注患者皮肤的敏感性和耐受性。第八节是高热患者治疗护理，是指对高发热患者如何进行紧急护理，高热是一种病

因多样复杂的病症，其护理是不能忽视的内容。第九节昏迷患者治疗护理，对于昏迷的患者，密切观察患者生命体征，昏迷程

度，瞳孔有无变化，肢体有无瘫痪，有无脑膜刺激征及抽搐等；确保呼吸道通畅，患者取平卧位，肩下垫高并使颈部伸展，防止舌

根后坠，以免阻塞气道。第十节休克患者治疗护理，首先应及时地给予患者建立相应的静脉通路，给予危重病患者注射液体复

苏治疗，恢复患者有效的循环血容量和周围组织灌注。第十一节至第十九节分别介绍危重患者护理、心脏骤停与心肺脑复苏

护理、多发性创伤护理、意识障碍护理、机械通气护理、气管插管患者护理、人工气道护理、完全胃肠外营养的护理，还有包括常

规肠内营养护理。

《一般护理学》的章节讲解都十分细致，分门别类的讲解了不同的病症以及不同的突发状况该怎样应对。护士是护理细节

管理是最好的执行者，医护工作者在这次新冠疫情时代视患者如亲人，临危不惧、恪尽职守。护理在满足服务对象的需求中，

熟悉护理理念、护理理论，是为不能满足自理要求的个体提供帮助，是帮助人获得自护能力的过程的基本概念和重要意义。

（作者赵玺 1，李娜 2，1.西京学院 医学院，西安 710123；2.西安市中心医院，西安 71000）
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