
新药与临床 New Drugs and Clinical 8 es 1991年 5月；t00)：180-1tl 

氯唑沙宗的药理和临床 

章 塞 (ih东省医药工业研究所，济南 250100) 

吴诔杰 (山东医科大学药理教研室 济南 250100) 

提要 氯唑沙宗是中枢性骨骼 松弛剂，即阻断连 

接感觉神经和运动神经的中间神经元，选择性地 抑 

铷多突触反射。药物动力学和毒理研究显示该药吸 

收快，体内代谢完全且迅速，血鹭 、尿药排 I世数据符 

台理论方程；毒性低，对心 肝 肾无明显影响。该药 

主要用于缓解骨骼 L痉挛爰痉挛所致的疼肩，作用 

迅速，疗效确切。 
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氯唑沙宗(chlorzoxazone氯嚼唑，简写 

CZ，商 品名 Solaxill，PerMlex)是氯苯嚼 唑 

胺的衍生物，化学名：5一氯一苯并 嚼唑 酮一2 

(5一chloro-benzoxazolhlone-2)，保留了氯苯 

嚼唑胺的缓解骨骼肌痉挛与消除痉挛所致疼 

痛的作用，而明显地减少了其对肝、肾的毒性 

及其它不蟊反应。其结构式见图 1。 
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美国于 5O年代柬期，60年代初 期 进 行 

了该药的药理与桷床实验 研究。1985年美国 

药典 2l版，1981年日本药局方第 1O版均收 

载此药。氯唑沙宗在国内已由山东省 医药工 

业研究所研制成功，并进行了急性毒性研究 

和临床验证。该药卫生部(89)卫药准字x_75 

号 890913批准，由南京江浦制药厂生产，现 

结合国内外文献综述如下。 

药理学研究 

药理作用及临床应用 cz 的药理 作 用 

是缓解骨胳肌痉挛以及肌肉劳 损所 致 的 疼 

痛 临床主要用于治疗艇背痛、神经痛、风湿 

性关节毙、是节周商炎、肌纤维炎、急慢性软 

组织(肌内韧带、筋膜)挫伤、扭伤，以及脊椎 

疾病引起的肌肉痉挛、强直。 

作用机制 运动神经过度兴奋是 以痉挛 

的形态出现的。 中枢性骨胳肌松弛 剂 CZ等 

的作用于脊髓反射中枢，即阻断连接知觉神 

经和运动神经的中间神经元，由于多突触反 

射的抑制，使反射的兴奋性低下而缓解骨胳 

肌紧张。 

药物效应研究 

1麻痹效应 小鼠经 培 与 ip 2种 途径 

给予 CZ后，导致实验动物翻正反射消失的 

半数有效量(E 。)分别为 I mg／kg和86 

II1g／kgo大鼠经 唔 与 ip 2种途径给予 CZ 致 

使实验动物翻正反射消失的 (ED5。)分别为 

520 rag／kS和 46 mg／ 。狗经静脉给予cz， 

导致全部实验动物失去站立能力、商正反射 

消失的全数有效量(EDm)和美芬辛 (mep~一 

enesin) 等4个同类药 比较，其麻痹效应较 

强 

2选择性地抑制多突触反射效应 电刺 

激猫的脊神经(腰 )，1次／s，诱 发单突触和多 

突触反射释放。不同剂量的 CZ静脉注射后， 

结果总是抑制多突触反射的释放。并观察到 

事先注射硝酸士的宁，已经增强的多突触反 

射亦减小。其抑制效应与同类药物相比亦较 

强，但对届肌反射抑制的持续时间没有显著 

性差异。 

3抗士的宁效应 CZ对抗小鼠使 用大 

剂量士的宁引起惊厥和死亡的 ED 。与同类 

药物相比，抗惊厥效应最强，抗死亡效应居第 
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药物动力学研究 
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据报道，狗经 给予 CZ100mg／kg，3h 

后处死，检查该药在组织中的分布。肝、肌 

肉、脑和肾组织中的分布为血药浓度的 i／2- 

或略少，脂肪组织中的分布为血药浓度的 2 

倍。本品在动物的肝脏代谢。 

另报道 ，23例健康男性志愿受试者口 

服 cz 750mg和醋氨酚 900mg悬浮渡，其 

血样品测量获得 CZ 在人体内血药 峰 l浓 度 

36．3--+ 2
．3~g／mL，T⋯ 38±3．3rain，AUC 

(o-io h)4084±284(,~g．min)／mL， ’{】．12 

±0．4B h，Ct 148．0±39．3 mL／min~受试 人 

H服 CZ后，24h屎样品测定，原形排出量 < 

j％，其在体内的主要代谢方式是苯 环 被羟 

化，生成 6一羟基氯唑沙宗而丧失肌松活 性， 

该代谢产物在屎中与 新糖醛酸结 台 排 出 体 

外，未发现游离6一盔基氯唑 沙 宗 从屎 中 排 

出。其血药、尿药排泄数据符 台药物动力学 

的口服一室模型 

毒性研究 

据报道，小鼠 ig CZ悬浮液进行急性毒 

性研究，其半数致死量(LDs。)：3651 mg／kg 

(~,200-C60 mg／kg) 据另文报道，小鼠 ip 

用 NaOH配制的 CZ水溶液进行急性毒性研 

究，其LD5 0：210 mg／kg(128--233 mg／kg)~ 

我所参照上述文献， 由山东医科大学动 

物室供给的昆明种小鼠，体重 18-22 g，雌雄 

各半，用我所台成室提供的药物(国产 cz)， 

批号：86-3-24。通过 ig和 ip 2种途径给药， 

分别进行其急性毒性(LDso)研究，用综台计 

算法 (改进寇氏法)统计 小鼠口服 LD 0= 

3837．07 mg／kg，95 可 信 限 3837．07± 

687．22mg／kg，可信限率=17．9面(5—20知)。 

小鼠ip L 。=204．64 rag／kg，95 可信限： 

204-．64±27．62 mg／kg 可信 限率=13．5簿 

(5-20为)。 2种途径分别进行急性毒性研究 

的结果与国外文献 报道相似。 

临床研究 

国外临床研究报道 156例脊髓疾病引起 

的肌痉挛和 82例其他骨胳肌疾病患 者共 计 

238倒各自u服 CZ500rag／次，tid 其疗效： 

显效90例(37、8为)，有效 108例(45．5为)， 

无效 40例(16．8黟)，总有效率 83为。 

CZ与地西泮进行临床双盲对照研究 1， 

53侧因身体不同部位的扭伤 挫伤 I起骨胳 

肌痉挛患者，随机分 2组，CZ组 26人，各口 

服 CZ 750mg，qid，共 8 d；对照组 27人，各 

臼腮地西洋 5mg，qid，共 8d。其 结果表明 

CZ对 各种症状的缓解有明显的疗效 2组同 

疗效比较有非常显著的意义(P<o．01} 

2组间副作用 比较 ，CZ组 7例(27为)出 

现轻度嗜睡，其中 1例并有口干；地西泮组 

船 侧(si．5知)出现轻度至中等程度的嗜睡， 

头晕，口干，乏力等副作用。l组相比，CZ组 

的副作用明显少而轻。 

国内，山东省医药工业研 究 所 研制 的 

Cz，由山东医科大学附属医院、lⅡ东省 医 

院、济南市第五人民医院共同进行临床验证。 

选择 197侧脊椎疾患及其他病因引起的骨胳 

肌痉挛、疼痛的患者，以 3：1的比例分 2组 

(cz组和对照组)。cz组 ]47人，各口服 cz 

表 1 氯唑沙宗(aZ)与苯丙氨酯的疗效比较 

病 渤 数 

病种 药物 i_i 

肌纤维 蹙
苯 未酯。 

狂岛 CZ 14 
苯 一氨酯 1 

扁周 炎 CZ 0 
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600 mg，tid，共 1O d．对照组 5O人，各口服 

苯丙氨酯(强筋松)400 mg，tid．共 1O dc治 

疗期间均末服用其他药物。验证结果见 表 1。 

部分患者在服药期间，有轻微的嗜睡、头 

晕、胃肠不适等副作用，无须停药，亦同文献 

报造 用药前、后的血、尿常规检查及肝、肾 

功能检查均无明显变化  
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多塞平治疗急性水肿型胰腺炎 3O例 

林 高云 (四川省青ffi县人 民医院，青川 628100) 

提要 本文报道应甩多塞平治疗急性戒肿型睫腺 嶷 

80佩。在一般治疗基础上加用多搴平 口 服 50 mg， 

bid，疗程不超过7 d，平均腹痛缓解相消失时 司为 

9+
-- 4 h 和 46±20 h，腹部压痛 消 失 时 间 为 50± 

20 h，血、尿淀柑酶嵌复正常时间 29±12 h和 蛐± 

18 h。疗效明显优于对照组 (P<O．0】)。无 胡显副 

作用。 

关键词 多塞平／治疗应用；胰腺受／药物疗法；组胺 

受体 

我院于 1988年 6月至 1989年 5月试用 

上海赵屯制药厂生产的多塞平 (doxepin)治 

疗急性水肿型胰腺炎 30例，疗效较好，现报 

告如下。 

病例选择 60例均为住院患者，其中男 

2l例，女 39例 年 龄平 均 34±7yr(18- 

50 yr)。所有病例均根据典型的症状、体征、 

血和尿淀粉酶测定，腹部B型超声 波检查资 

料作出诊断。并除外急性坏死型胰腺炎和其 

它痰病。观察期间，每 6 h记录体温、脉搏、 

呼吸、血压、腹痛及腹部压痛各 1次。每 3．2 h 

测血、尿淀粉酶 1次。部分病例检查肝、肾功 

能和心电图随访。 

分组及治疗方法 6O例随机 分 为观 察 

组和对照组各 30倒。2组性别、年龄及病情 

基本相似。每例均在一般治疗(包括禁食，禁 

饮，维持水、电解质和酸碱平衡)些础上，观察 

绸加用多塞平口服 50 mg，bid，疗程不超过 

7 d。剧烈腹痛患者临时给予阿托品 0．5 mg， 

im 。 

结果 2组临床症状的缓解时间见表 1． 

可见观察组与对照组的腹痛 缓 解 与 消失 时 

间，腹部压痛消失时间，血和尿淀粉酶恢复 

正常时间的比较均有高度显著性 差 异 fP< 

0．01)。2组均在症状消失，血与尿淀粉酶恢 

复正常时复查B超，结果观察组 船 例正常． 

另 2例随访 2 d后正常。对照组仅 l8例正常。 

平均住院时间观察组比对照组缩短 3 2 d。对 

照组中 2例剧烈腹痛患者，经用阿托品治疗 

无效，改用多塞平 50 nag口服，2 h后缓解。 

提示多塞平治疗该病有缩短病程、缓解症状 

促进恢复的作用。 

表 1 多塞平治疗 急性水肿型睫腺炎的临床效果 

2姐间的比较月 f检验， 料P<0．Ol。 

副作用 观察组 30例中，5例 (17％)出 

现不同程度的头昏、嗜睡、便秘、停药后 自行 

缓解。1例出现嗜酸粒细胞轻度增高，停药 2 

wk后正常。其中 20侧于治疗前、后分别进行 
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