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CAS Number:70374-39-9 基本信息

中文名:
氯诺昔康; 

6-氯-4-羟基-2-甲基-3-(2-吡啶氨基甲酰基)-2H-噻吩并[2,3-e]-1,2-噻嗪-1,1-二氧化物

英文名: Lornoxicam

别名: 6-Chloro-4-hydroxy-2-methyl-N-2-pyridinyl-2H-thieno[2,3-e]-1,2-thiazine-3-carboxamide 1,1-dioxide

分子结构:

分子式: C
13
H
10
ClN

3
O
4
S
2

分子量: 371.82

CAS登录号: 70374-39-9

物理化学性质

性质描述:

 氯诺昔康 （70374-39-9）的性状： 

1.橙色至黄色结晶，熔点225～230℃（分解）； 

2.干燥失重≤0.5%，炽灼残渣≤0.2%，重金属≤20ppm，单一杂质≤0.5%，有关杂项≤1.0%，纯度≥ 98.5%； 

3.pK
a
24.7，UV最大吸收：371nm，分配系数（正辛醇/pH值7.4缓冲液）：1.8； 

4.急性毒性LD
50
小鼠，大鼠，兔子，狗，猴子（mg/kg）：全部＞10口服。 

安全信息

安全说明:
S26：万一接触眼睛，立即使用大量清水冲洗并送医诊治。  

S36：穿戴合适的防护服装。  

危险类别码: R36/37/38：对眼睛、呼吸道和皮肤有刺激作用。  

CAS#70374-39-9化学试剂供应商(点击生产商链接可查看价格)

孝感深远化工有限公司 (医药中间体生产商） 专业从事70374-39-9及其他化工产品的生产销售 0712-2580635 15527768836  

大连美仑生物技术有限公司 氯诺昔康专业生产商、供应商，技术力量雄厚 0411-82593631、82593920  

将来试剂-打造最具性价比试剂品牌 长期供应6-氯-4-羟基-2-甲基-3-(2-吡啶氨基甲酰基)-2H-噻吩并[2,3-e]-1,2-噻嗪-1,1-二氧化物等化学试

剂，欢迎垂询报价 021-61552785  

供应商信息已更新且供应商的链接失效，请登录爱化学 CAS No. 70374-39-9 查看 

若您是此化学品供应商，请按照化工产品收录说明进行免费添加

其他信息

产品应用:
 氯诺昔康 （70374-39-9）是非甾体抗炎镇痛药。通过阻断环状氧合酶来抑制前列腺素的合成，但对酯质氧合酶无作

用。 

1. 氯诺昔康 （70374-39-9）的生产方法： 

    ①2,5二氯噻吩（Ⅰ）用氯磺酸在氯化亚砜存在下进行氯磺化反应，得到磺酰氯（Ⅱ）。 

    ②接着和甲胺在氯仿中酰化，得到磺酰胺（Ⅲ）。再和二氧化碳及丁基锂在乙醚中进行羧化反应，得到羧酸

（Ⅳ）。（Ⅳ）先和五氯化磷作用，再加入甲醇，酯化得到羧酸酯（Ⅴ）。（Ⅴ）在二甲基甲酰胺中，氢化钠存在

下，和碘乙酸甲酯反应，生成叔胺（Ⅵ）。再在甲醇钠作用下，环合得到噻嗪衍生物（Ⅶ）。 

    ③最后和2-氨基吡啶，在二甲苯中回流，得 氯诺昔康 （70374-39-9）。 
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2.（1）剂型规格 

    粉针：8mg；片剂：4mg、8mg；分散片：8mg。 

（2）性状特征 

    化学名称为6-氯-4-羟基-2-甲基-N-2-吡啶基-2H-噻吩-〔2，3－e〕-1,2-噻嗪-3-碳乙二酰乙二胺-1,1－二氧化

物。分子式为C
13
H
10
ClN

3
O
4
S
2
，分子量为371.82。 

  注射剂除含本药以外，还含有以下辅药：100mg甘露醇、12mg氨基丁三醇、0.2mg乙二胺四乙酸钠，为黄色冻干

粉。 

  片剂含有以下辅药：硬脂酸镁、聚维酮K25、交联羧甲纤维素钠、微晶纤维素(PH102)、乳糖、聚乙二醇6000、二

氧化钛E171、滑石粉、羟丙基甲基纤维素。为白色或略带黄色的薄膜衣片。 

（3）功能主治 

  针剂：急性中度手术后疼痛以及与急性腰坐骨神经痛相关的疼痛。 

  片剂：各种急性轻度至中度疼痛和由某些类型的风湿性疾病引起的关节疼痛和炎症。  

（4）用法用量 

  注射剂： 

  每次8毫克，每日剂量一般不超过16毫克。对于某些病人，如有需要，首24小时内的首次剂量可为16毫克，之后

可再加用8毫克。即第一天的最大剂量为24mg。其后的剂量为8mg，每日2次。每日剂量不应超过16mg。 

  片剂 ： 

  需用足量水送服。 

  急性轻度或中度疼痛：每日剂量量为8-16mg，仅一次使用时，服用8-16mg。如需反复用药，每日最大剂量为

16mg。最好分为每日2次服用。 

  风湿性疾病引起的关节疼痛和炎症：每日的剂量为12-16mg。推荐使用的剂量为每次1片，每日2次。 

  最大剂量：每日不得超过16mg。 

  如果忘记服用一次，尽快重新服用一次。然后继续治疗。 

（5） 氯诺昔康 （70374-39-9）的不良反应 

  出现频率在10%以上的不良反应：无。 

  出现频率在1-10%的不良反应：注射部位疼痛、发热、刺痛样紧张感，胃痛、恶心、呕吐，眩晕、思睡、嗜睡加

重、头痛，皮肤潮红。 

  出现频率在1%以下的不良反应：胃肠胀气、躁动、消化不良、腹泻、血压增高、心悸、寒战、多汗、味觉障碍、

口干、白细胞减少、血小板减少、排尿障碍。 

（6）耐受性研究 

  有关昔康类非甾体抗炎药的毒性，一般被认为与该类药物对人类血清白蛋白（HAS）的亲和力以及其分布容积相

关。有试验显示，容易与HAS 解离并且分布容积较大的昔康类非甾体抗炎药，其毒性较大，因为HAS 水平的任何减

低，或从这些蛋白质上被转换下来，都会引起药物在组织和器官中形成高水平。本药的半衰期短、对 HAS 的亲和力

强、其分布容积低，因此，其毒性低。 

  非甾体抗炎药的毒性反应主要表现在这类药物对胃肠道、肾脏和凝血方面的作用。匹罗昔康和替诺昔康可导致较

高的胃肠道出血发生率，这可能与它们的清除半衰期长有关，因为在半衰期长的情况下，对胃有保护作用的前列腺素

不能在两次用药间期恢复到正常水平。此外，这也与非甾体抗炎药共有的直接和间接的局部作用相关。由于本药的清

除半衰期短，与现有的昔康类药物相比，它对胃肠道的不良作用较小。以下是对本药研究期间所报告的不良作用作出

的回顾，其中对胃肠道症状以及对容易出现不良反应的高危病人组给予特别重视。 

  一期研究 

  在200余名健康青壮年志愿者中进行的一期研究发现，采用本药0.3-160mg单剂用药，以及多剂用药（剂量可达

8mg每日2次，治疗22天）后，病人的耐受性普遍良好，未观察到药物对呼吸、心血管、肾脏或肝脏参数以及体温或排

泄有任何影响，也未能测定出耐受性阈值。 

  胃肠道不良作用：本药引起的胃肠道刺激作用与剂量相关。在一项内窥镜对比研究中，45名志愿者服用本药4mg

或吲哚美辛50mg每日2次，共29天。内窥镜对比结果表明，在用这两种药物前、后，大多数病人的胃肠道粘膜在外观

上均显示正常。虽然在这一研究中可观察到，吲哚美辛引起的粘膜损害和便血情况最为严重，其次为本药，最后为安

慰剂，但这些差异无统计学意义。在一项深入的双盲、双仿真（double-dummy）交叉研究中，18名志愿者接受本药

8mg或萘普生500mg每日2次共7天的治疗。在不同的治疗之间设有3周洗脱期，以便前一治疗引起的改变在下一治疗开

始之前得以恢复。在内窥镜检查后，用视觉类比量表对胃肠道粘膜外观进行评分。结果发现，本药在胃、十二指肠球
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部（P=0.0001）和十二指肠中段（P＜0.001）引起的侵蚀、出血、粘膜刺激情况，显著少于萘普生。在另一项确定幽

门螺杆菌是否对非甾体抗炎药引起的粘膜变化有影响的研究中，77例病人随机分组，接受吲哚美辛、昔康类药物（匹

罗昔康、本药或CHF-1194，后者为一种研究中的昔康类药物）或安慰剂治疗，结果并未发现幽门螺杆菌与胃肠粘膜损

害或消化不良的发生有关。 

  肾功能研究：有人对健康男性志愿者进行了两项肾功能研究。在第一项研究中，受试者分为4组，每组6人，分别

接受本药2mg/日，或2mg、4mg或6mg每日2次共14天的治疗。在第二项研究中，受试者分为3组，每组8人，分别接受本

药4、6或8mg每日2次共22天的治疗。结果显示，各项重检的肾功能评估指标，包括血清Tamm-Horsfall糖蛋白（THG）

和肌酐、尿N-乙葡萄糖胺、THG、视黄醇结合蛋白和肌酐检测，都未发现存在相关的肾毒性作用。 

  对凝血参数的作用：有人就本药对止血、凝血和血栓溶解的作用进行了研究，受试者为12名志愿人士，接受本药

每日4和8mg共15天的治疗。结果显示，受试者的止血和凝血时间见轻微延长，血栓溶解能力见轻微降低。这些结果并

无统计学意义，并且很可能与血小板聚集受抑制相关，后者常见于其他非甾体抗炎药的应用。一项有48名志愿者参

加，采用本药4、8或16mg或安慰剂治疗10天的研究表明，目前尚不能确定本药对血小板计数和凝血酶原时间的影响。

本药对凝血酶原时间的影响，似乎存在与时间相关的增加，而对出血时间的影响，似乎存在与剂量相关的增加，但在

凝血酶时间或纤维蛋白原方面，均未找到任何有统计学意义的发现。所有的变化都在正常范围之内。 

  二期和三期研究 

  迄今已有4349例病人在本药二期和三期研究中接受治疗。其中大约800例病人的治疗期为4-6个月，治疗期1年以

上者约600例。本药治疗组中共有24.9%的病人出现与药物相关的不良反应，其中主要是与剂量相关的胃肠道症状

（16.4%），包括消化不良、腹痛、恶心、腹泻和呕吐。常见的中枢神经系统不良反应为头痛和眩晕，其发生率与安

慰剂组相仿（5.1%）。有2.1%的病人出现皮肤反应，但主要归因于不耐受的结果，而不是真正的过敏反应。这些反应

包括红色斑丘疹和水疱疹、荨麻疹、聚集性银屑病样疹、瘙痒和多汗。共有2.0%的反应被分类为“精神性”，主要包

括思睡（0.9%）和食欲减退（0.5%）。属于“全身性”症状的表现包括无力、疲乏、发热、不适、疼痛、过敏和潮

热。出现泌尿系统不良反应者只占0.5%，包括面部水肿。肝功能异常见于0.3%的病人。 

  不良反应发生率增高的危险因素分析：对比性临床试验的汇集资料表明，在短期治疗时，本药的耐受性至少与其

他非甾体抗炎药相当。短期临床试验中出现的不良事件和胃肠道事件总发生率，在本药治疗组和参比药物治疗组中是

相似的。 

  较长期的本药治疗对不良反应发生率的影响，已在二期和三期试验中进行了研究（共有1981例病人接受本药长达

3周至1年以上的治疗）。另有一项试验，还对826例接受安慰剂或参比的非甾体抗炎药（主要是双氯芬酸和奈普生）

的不良反应发生情况作了研究。 

  在这一亚组中，本药组病人的药物相关不良事件总发生率为29.2%。不良反应的类型与所报告过的本药不良作用

相似，也与参比的非甾体抗炎药的不良反应相似。胃肠道不良反应与剂量相关，发生率在8mg/日组中为15.6%、在

12mg/日组为19.7%、在16 mg/日组为24.4%。最大剂量组的发生率与参比的非甾体抗炎药物组的发生率相似。一般性

和特异性胃肠道不良反应的累积发生情况，大多数都在治疗的第1个月内发生。由此可见，不良反应发生率与剂量有

相关性。双氯芬酸不良反应的发生率介乎于本药4mg每日3次和8mg每日2次之间；萘普生不良反应的发生率则比本药任

一剂量的发生率都高。 

  这些长期治疗的研究结果显示，在65岁以下和65岁以上病人中，未观察到胃肠道不良反应的发生率有显著差异。 

  与此相似，当计算性别对胃肠道不良反应的影响的比值比（OR）时，发现女性的危险并没有升高

（OR=1.0248）。 

  这些专门的分析均确定本药具有良好的耐受性。 

  实验室安全性参数的变化： 

  所有的研究均未见本药对实验室安全性参数有一致性的改变。血液尿素氮的增高（7.1%的病人）和肌酐的增高

（3.5%的病人）情况，均与安慰剂组相似（分别为5.0%和2.1%），也与双氯芬酸组相似（分别为5.4%和7.3%）。 

  死亡：在临床试验中，没有出现过与本药相关的死亡病例。 

（7）药理作用 

    本药属于非甾体类抗炎镇痛药，系噻嗪类衍生物，具有较强的镇痛和抗炎作用。它的作用机制包括： 

  通过抑制环氧化酶（COX）活性进而抑制前列腺素合成；但是本药并不抑制5-脂质氧化酶的活性，因此不抑制白

三烯的合成，也不将花生四烯酸向5-脂质氧化酶途径分流。 

  激活阿片神经肽系统，发挥中枢型镇痛作用。 

  动物体内安全性研究显示，毒性特征与环氧化酶抑制作用是一致的。消化道和肾脏是对毒性作用最敏感的器官。 

  临床疗效 
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生产方法及其他:

  研究人员已针对各种疼痛和炎症性疾病，就本药各种治疗剂量及其临床疗效进行了研究。此外，也有研究对本药

的临床有效剂量和已经确立疗效的非甾体抗炎药进行了对比性试验。 

  镇痛作用：手术后疼痛-有数种非甾体抗炎药在控制不同类型的术后疼痛方面，其镇痛效果与阿片类药物的效果

相等或甚至更好。的确，非甾体抗炎药可减少阿片类药物的应用，从而减少该类药物不良反应的发生，如恶心、呕

吐、呼吸抑制、嗜睡、肠蠕动减少以及血液动力学紊乱等。此外，在术中和术后，受损组织会释放出疼痛介质和前列

腺素，非甾体抗炎药则可减少局部、脊髓和中枢的敏感性，从而减少疼觉冲动。因此，选择非甾体抗炎药治疗术后疼

痛是符合逻辑的，特别是应用静脉注射时，更可提供快速的镇痛效果。所以，有人针对各种术后疼痛情况，对本药的

疗效进行了研究。 

  椎板切除术或椎间盘切除术- 椎板切除术或椎间盘切除术特别适合作为评估术后疼痛的手术模型，因为这类手术

技术已充分标准化，手术时间也相对恒定。同时，这一模型还可减少病人之间的差异（这种差异在其他手术模型中经

常出现）。此外，非甾体抗炎药能有效治疗术后疼痛的另一原因，是因为这类药物能减轻与手术操作相关的术后疼痛

性炎症。 

  在一项随机、双盲研究中，研究者在接受椎间盘切除术或椎板切除术的病人中，比较了多次静脉注射本药与吗啡

的止痛效果。共有96例病人受试，并采用病人自控镇痛（PCA）方法，24小时内允许使用的最大剂量为32mg本药或

40mg吗啡。结果表明，在用PCA给药的情况下，本药24小时内的总体镇痛作用与吗啡相等。本药的总用量为20mg/24小

时；吗啡的总用量为22mg/24小时，分别为最大允许用量的63%和55%。在治疗初始阶段，吗啡组病人能稍快获得镇痛

效果，对PCA的需求略少，但这可能部分归因为本药组病人的基线疼痛水平较高。结果还表明，本药的耐受性比吗啡

好，不良反应的发生率较低（本药21.7%、吗啡38.0%）。 

  一项观察者盲化的研究，分别比较了80例椎板切除术术后病人静注本药4mg和8mg与哌替啶50mg的镇痛作用，结果

表明本药8mg和哌替啶的镇痛作用比本药4mg或安慰剂为佳；本药8mg组首剂用药后至第一次重新给药的时间，也比哌

替啶为长，但在所有其他疗效参数方面，这两种药物都展示了相似的疗效。在病人评估总疗效时，本药8mg和哌替啶

被评为疗效最高。总之，本药8mg至少与哌替啶同样有效，而本药的耐受性更好，提示其危险-效益更佳。 

  前交叉韧带手术：在一项双盲、平行组试验中，76例接受前交叉韧带修补术的病人被随机分配接受肌注本药8mg

（初始剂量为16mg）或肌注曲马多100mg。用法为每隔8小时给药1次，共3天。结果发现，用药后8小时，本药组的总

体疼痛缓解度显著强于曲马多组（P＝0.014），当把基线疼痛值做为参比因素分析时，这一差异仍然显著。另外，本

药组病人所获的最大疼痛缓解度也较大。在这项研究中，本药的不良反应发生率也较低。 

  子宫切除术：一项试验对78例妇科手术（主要是子宫切除术）后出现中度至无法忍受疼痛的病人（平均年龄46

岁）进行了研究，分别比较静注本药4mg或8mg与合成的可待因同类物曲马多50mg以及安慰剂的疗效。研究的主要疗效

测定指标是首剂用药后到首次重复给药的时间。与安慰剂相比，这一时间在本药8mg组显著较长（P<0.05）；在其他

治疗组间则未发现显著性差异。疼痛强度的减轻 (PID) 在本药8 mg 组最大，其次为曲马多组，然后是氯诺昔康4mg

组；安慰剂对这一参数无作用。24小时内所需要的给药次数，在所有治疗组中都相同，病人对药物治疗组所给予的评

分，都比给安慰剂的评分高。 

  外阴切开术：在一项有270例外阴切开术术后出现中度到重度疼痛病人（平均年龄26岁）参予的双盲试验中，本

药2mg或4mg单剂口服後所获得的镇痛作用比安慰剂强，且与阿司匹林600mg的效果相似。 

  牙科手术：阻生的第三磨牙疼痛模型是评价非甾体抗炎药止痛效果的一种可靠而且敏感的评估模型。已有多项前

瞻性随机双盲试验，对手术拔除阻生的第三磨牙后出现中度到重度疼痛的健康青壮年病人进行了研究，从而比较本药

与安慰剂以及其他镇痛药的镇痛效果。 

  有一研究在383例病人中比较了手术前、后口服本药2mg或8mg与布洛芬400mg以及安慰剂的镇痛效果。病人在术前

30分钟和术后3小时都各用药一剂。受试者共分7组，包括术前术后都用安慰剂组、术前用安慰剂而术后用镇痛药物组

（即术后用本药2mg、8mg或布洛芬400mg）、术前术后都用同一剂量同一镇痛药物组（即术前术后都用本药4mg、16mg

或布洛芬800mg）。术后给药后的12小时内，每小时都对疼痛强度和缓解情况进行一次评估。 

  研究显示，术后用药之前，出现疼痛强度最低者为术前用布洛芬400mg病人组，其次是术前用本药8mg病人组。术

后3小时用药后，本药8mg和16mg组在第4、8和12小时所获得的镇痛作用，比布洛芬800mg或400mg组为佳。本药的剂

量-效应关系明显，2mg和4mg组比安慰剂组有效；8mg和16mg组的疗效显著优于较低剂量本药组和安慰剂组。术前未用

镇痛药物的病人，术后用本药8mg后有超过50%的病人对本药的疗效评价为“很好”或“极好”，相比之下，术后用

400mg 布洛芬的病人只有32%作出这样的评价。 

  在一项有278例病人受试的研究中，研究者比较了单剂本药4、8、16和32mg与酮咯酸10 mg或安慰剂的疗效，结果

表明，6小时后总的疼痛缓解在各镇痛药物治疗组都显著优于安慰剂组 （P＜0.0001）。本药的最大镇痛作用在给药

后2-3小时达到，并且持续大约8小时。酮咯酸的镇痛效果介于本药8mg和16mg之间，但持续时间较短。本药显示明显
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的剂量-效应关系，在4mg与16mg和32mg剂量之间的差异有显著性。在16mg以上剂量，本药的镇痛效果可达一平台，数

学计算揭示，16mg是最高效果剂量。 

  有2项研究在总共353例病人中比较了单剂口服本药2-8mg和阿司匹林650mg及安慰剂的疗效，分别对疼痛强度和疼

痛缓解程度进行12小时的监测。第一项研究显示，所有镇痛药物治疗组病人的疼痛，都从基线水平显著地减轻（P＜

0.001）。各组之间直接进行比较的结果表明，本药8mg比安慰剂显著有效（P＜0.05），而其他各治疗组之间则未观

察到显著性差异。值得提出的是，本药2mg和4mg的镇痛作用比阿司匹林强。第二项研究显示，本药4mg或8mg或阿司匹

林650mg，都比安慰剂能更快更好地达到镇痛效果。虽然不同剂量本药组之间未见显著性差异，但两组的再次用药时

间以及疗效持续时间都比阿司匹林组长。另外，在用药后4-7小时，本药8mg可提供比阿司匹林更为显著的疼痛缓解作

用。 

  有人在252例病人中比较了肌注单剂本药4、8、16和20mg与吗啡10或20mg对急性术后疼痛的镇痛作用。结果表

明，本药或吗啡组的病人都比安慰剂组病人获得更大程度的疼痛缓解（P=0.0001），此外，在所有镇痛药物治疗组

中，用药后第1个小时的疼痛缓解程度都迅速增强。本药8mg和吗啡20mg可获同等的镇痛效果，都优于本药4mg和吗啡

10mg的疗效。用药后8小时，病人对治疗用药的总体评价显示：本药各剂量的疗效都优于任一剂量吗啡的疗效；所有

镇痛药物的疗效都比安慰剂的疗效好。这一模型可区分不同剂量吗啡、本药以及安慰剂的疗效，表明该模型在评估镇

痛作用方面具有高度敏感性。这项研究还证实病人对氯诺昔康的耐受性良好。因此，本药在中度至重度疼痛的治疗

中，是一种有吸引力、可以替代吗啡的治疗药物。 

  癌症疼痛：一项在29例癌症骨转移疼痛病人中进行的随机、双盲、平行组研究，比较了氯诺昔康8mg每日3次和萘

普生500mg每日2次的疗效。按照1=尚可、2=好的评分量表，病人在接受本药治疗期间对他们的一般情况作出的评分为

1.9分；而在萘普生治疗期间作出的评分为1.4分。医师对接受本药的病人作出的评价为2.1分，对接受萘普生的病人

所作的评价为1.7分。研究以开放方式延伸，治疗继续了平均22.2周（1-48周）。在此治疗延伸期间，本药8mg每日3

次或4次都能发挥充分的镇痛作用。 

  腰背痛：腰背损伤是常见的病症，病人因为腰背痛而失去的工作时间，无论对病人还是对社会而言，都会在经济

上产生一定影响。由于非甾体抗炎药是治疗腰背痛的常用药物，因此，研究人员在2项共包括365例慢性腰背痛病人的

随机、双盲、平行组试验中，以及包括618例急性腰背痛病人的6项设计相似的试验中，研究了本药的疗效。 

  慢性腰背痛：对慢性腰背痛病人进行的研究设有洗脱期，其长短取决于以往所用药物的清除半衰期，以消除以往

所用药物可能产生的干扰。病情的评估采用口头评定和视觉判断量表（visual analogue scales），对患者在静息、

运动以及夜间时所产生的疼痛进行评分。研究包括了对脊柱活动性的客观测定，以及病人和医师对总体疗效的评估。 

  第一项研究在201例病人中进行，对本药4mg每日2次与双氯芬酸50mg每日2次的疗效进行了比较，疗程14天。结果

显示，与基线情况相比，两种药物的镇痛效果相等（P＜0.0172）。病人自我评定结果表明，每组中病人疼痛缓解得

到改善的比率都占80%。第二项研究是比较氯诺昔康4mg和8mg每日2次与萘普生500mg每日2次以及安慰剂的疗效。结果

表明，与基线情况相比，本药两种剂量的镇痛作用以及在改善Oswestry腰痛病残问卷的得分方面，至少与萘普生的作

用相等。与其他治疗组相比，本药8mg每日2次组所需的另外镇痛药显著较少（P＜0.05）。 

  急性腰背痛：研究者将总共171例病人随机分组，第一组为本药组（第1天口服16mg和8mg；第2-4天为8mg每日2

次；第5天为8mg/日) ；第二组为双氯芬酸组（50mg每日3次）；第三组为安慰剂组。结果发现，在主要疗效参数方

面，本药优于安慰剂（P=0.015），且与双氯芬酸等效。主要疗效参数定义为：第1天由病人在用药后6小时，以一种

100mm视觉判断量表来评估腰背疼痛强度的变化。 

  在一项耐受性和安全性的研究中，病人先肌注一次16mg本药，之后如果需要，可用8mg 肌注每日2次，再治疗3

日。研究结束时，93%的病人对耐受性评估为“好”，52%的患者在活动时的疼痛有改善。在另一项采用单剂本药8mg

肌注、本药8mg口服或安慰剂的比较研究中，95例病人被随机分组。治疗后4小时，虽然活动时的疼痛（主要终点指

标）在各组间无统计学显著差异，但次要参数（如静息时疼痛和疼痛缓解程度）在本药组有显著改善。 

  对于急性腰背痛，口服、静注或肌注本药2-16mg，单剂或每日2次治疗，都比安慰剂能更显著减轻疼痛。本药4或

8mg每日2次的疗效与萘普生500mg相等。本药16mg肌注后，1小时内可发挥作用，并且持续8-9个小时。病人静注本药

2-4mg每日2次后，在临床症状得以改善的病人中，发现内源性强啡肽和β-内啡肽水平增高，表明本药有中枢性作用。 

  其他疼痛：因骨折、腱鞘炎或其他损伤而引起骨关节疼痛的病人，经本药4mg每日2次共7天治疗后，可有效控制

静息、运动和夜间时的疼痛。也可改善关节的活动功能。 

  与安慰剂相比，本药4mg每日3次可显著减少偏头痛的发作频率（P＜0.05），并可减少镇痛药物的用量。停用本

药后，偏头痛发作的频率显著增加（P＜0.05），表明本药在防止偏头痛发作方面有作用。 

  镇痛作用概述：针对中度至重度疼痛，一项荟萃分析覆盖了所有具可比性的本药（口服或非肠道剂型）与安慰剂

对照的研究资料，结果表明本药有确切的剂量-效应关系。分析显示，本药4mg比安慰剂显著有效，与阿司匹林650mg
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和布洛芬200mg等效；本药8mg比安慰剂显著有效，与布洛芬400mg和酮咯酸10mg等效。镇痛效果一般在用药后1小时内

出现，持续时间长达8小时以上。最大疗效剂量在16和32 mg之间，很可能为20 mg。根据这些结果，氯诺昔康的推荐

镇痛剂量是8mg每日2次。 

  抗炎作用 

  类风湿性疾病：类风湿性关节炎：有人在10项随机、双盲、平行组研究中，对近2000例类风湿性关节炎病人用本

药与安慰剂以及临床上已经确立疗效的数种非甾体抗炎药进行了比较。疗效的评估是根据疾病严重程度指标，例如

Ritchie关节指数、关节计数、关节晨僵持续时间、疼痛缓解程度和关节功能情况等作出的。病人和医师也都作出总

体评估。 

  最初的剂量研究发现，口服本药2-8mg每日2次或4mg每日3次，都比安慰剂有效。其中最大规模的一项研究确认了

本药的剂量-效应关系，即4mg每日3次或8mg每日2次，都比2-4mg每日2次有效。当间接地将这些结果分别与替诺昔康

和匹罗昔康的疗效研究结果相比较时，本药8mg每日2次的疗效，相等于替诺昔康20mg每日1次或匹罗昔康20mg每日1

次。 

  另一项为期超过12周的研究，将本药与匹罗昔康直接进行了比较，结果表明本药4mg每日2次的疗效，几乎相等于

匹罗昔康20mg每日1次。在对该研究进行的开放式延伸试验中，51例病人继续用本药治疗40周，结果显示Ritchie关节

指数进一步降低了15.6%。有人在一项类似的研究中比较了本药4mg每日2次和吲哚美辛50mg每日2次的疗效。虽然吲哚

美辛看起来是这两种药物中较有效者，但二药在疗效上的差异无统计学意义。 

  在一项为期3周、有316例病人受试的研究中，本药4mg每日3次在改善所有临床参数方面都与双氯芬酸等效。这一

结果也在另两项为期12周的双盲研究中得以证实。第一项研究比较了本药4mg和双氯芬酸50mg（均为每日2次）的疗

效。结果显示，医师和病人的评价都认为这两种药物对疾病活动性和疼痛的改善具有相似的效果。第二项研究也得出

相似的结果，Ritchie关节指数在本药4mg每日3次、8mg每日2次和双氯芬酸50mg每日3次治疗组中，分别改善25%、24%

和20%。这两项研究都包括为期9个月的开放式延伸期。延伸期研究发现，在长期治疗中，本药的疗效能得到进一步的

维持或提高。 

  在一项深入的研究中，研究人员探讨了本药治疗类风湿性关节炎的效果，共有225例病人受试，分别用本药4mg每

日3次、8mg每日2次或萘普生500mg每日2次，共12周治疗。在12周双盲期末，3种疗法都显示出相似的疗效。 

  有人对设计上具可比性的数项研究进行了荟萃分析（共包括了治疗3周到1年的944例病人）。结果显示，与安慰

剂相比，本药4mg每日3次、8mg每日2次的治疗，都能明显改善Ritchie关节指数及疼痛缓解程度。这些剂量与双氯芬

酸50mg每日3次，或萘普生500mg每日2次都具有相同程度的镇痛作用。分析中未观察到本药大于8mg每日2次的剂量可

进一步提高疗效 。因此，该剂量是治疗类风湿性关节炎的最大推荐剂量。 

  强直性脊柱炎：强直性脊柱炎是一种组织病理学上出现类风湿性关节炎样改变、并引起脊椎骨样强直的疾病。在

一项为期4周的随机、双盲、平行组对比性研究中，60例强直性脊柱炎病人在最初7天的洗脱期后接受本药4mg、吲哚

美辛50mg或安慰剂每日3次治疗。病人和医师均主观地评估了本药和吲哚美辛对脊柱疼痛、晨僵时间、胸部胀感、脊

柱活动性和一般情况的作用。结果表明，两者在改善这些方面的效果相似。该研究的结论是：用上述剂量治疗，氯诺

昔康至少与吲哚美辛等效。 

  骨关节炎：有人在总共包括了1471例病人的系列随机、双盲、寻找合适剂量、以及对比性研究中，研究了本药在

骨关节炎中的疗效。所用的主要疗效指标为疾病严重程度指标，如Lequesne指数、疼痛缓解分数、关节功能和所需另

外镇痛药物的使用量。 

  在寻找合适剂量研究中，本药4-8mg每日2次在改善疾病严重程度指标方面显著优于安慰剂。较小剂量（2-4mg每

日2次）所取得的疗效与安慰剂无差异。本药的这种剂量-效应关系，也在另一项研究中得以证实。该研究显示，本药

4mg和6mg每日2次的疼痛缓解作用，比安慰剂显著有效。这种关系也能从缺乏疗效而退出研究的病人数中反映出来。

对功能状态的评价，也显示了剂量相关效果，表明本药6mg每日2次显著优于安慰剂。 

  另有一项确认性研究，比较了本药8mg每日2次和安慰剂的疗效。研究在166例膝关节骨关节炎病人中进行，疗程4

周。结果表明，本药与安慰剂相比，疾病严重程度指标的改善有统计学显著意义（5.5比2.7，P＜0.0001）。此外，

在治疗结束时，病人和研究人员都确认，氯诺昔康组的总体骨关节炎疼痛、在较急剧运动时承重所引起的疼痛、静息

时疼痛以及总疗效都有显著的改善。 

  为确定本药的远期疗效，有人在132例老年（平均年龄71岁）病人中进行了一项为期12个月的开放式、多中心研

究。在这些病人中，104例为髋或膝关节骨关节炎、28例为类风湿性关节炎。在洗脱期（长短取决于过去所用药物的

清除半衰期）后，病人开始接受本药8mg每日 2次治疗。对疼痛的评价，采用视觉类比评定量表；对骨关节炎严重程

度的评估，则用Lequesne指数。结果表明，随着时间的进展，病人的上述两种指标都出现统计学上显著的改善（P＜

0.001）。Lequesne指数在治疗后1个月和12个月时，分别从基线改善20%和45%，而疼痛分数在治疗后1个月和12个月
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时，分别改善25%和55%。医师对58%的骨关节炎病人在用药后1个月时的疗效评价至少为“好”，至12个月时，此比例

增加至69%。在用药后1个月时，有69%的病人评价他们的病情改善为“好”，10%评价为“好得多”。 

  有数项研究将本药与已确立疗效的非甾体抗炎药进行了比较，结果表明，本药4mg每日3次或8mg每日2次治疗12周

后，在改善疾病严重程度方面与双氯芬酸50mg每日3次等效。在每一组中，约46%的病人的疾病严重程度都得到了改

善；客观评定疼痛有改善的病人占42-48%，主观评定有改善者占80-89%。在该研究的40周延伸研究中，疾病严重程度

略有增加，很可能是由于基础疾病病程的进展，即使如此，仍观察到疼痛缓解的进一步增加（达23%）。 

  有两项研究比较了本药和萘普生的疗效。第一项是双盲平行组试验，有374例病人接受本药4mg或萘普生500mg每

日2次，共3个月的治疗。这些病人中有70例继续参加一项开放式36周的延伸研究。在双盲试验期中，两组病人都有显

著的症状改善（与基线值相比），研究退出率及愿意参加延伸研究的病人数在两组中均相似。在延伸期中，原有的疗

效得到保持。第二项研究是有74例病人参予的双盲、三相交叉式研究。病人接受本药8mg、萘普生500mg或安慰剂每日

2次，疗程都为14天。结果显示，本药和萘普生都比安慰剂具有更显著的镇痛效果（P＜0.005）。在该研究的所有3个

阶段中，病人需要补救性止痛药的用量均相似。因此，在骨关节炎治疗上，本药4-8mg每日2次的作用，看来与萘普生

500mg每日2次等效。 

  根据一项荟萃分析（包括了数项具可比性研究，共753例骨关节炎病人）的结果显示，氯诺昔康8mg每日2次明显

优于安慰剂，并且在改善疾病严重程度及减轻疼痛方面（与基线值相比），至少与双氯芬酸50mg每日3次或萘普生

500mg每日2次等效。把这些结果与匹罗昔康和替诺昔康对骨关节炎的疗效进行比较时，本药的效果与该两种药中任何

一种的每日20mg剂量的效果相等。 

（8）动物药代动力学 

    肌肉注射后，本药吸收迅速而完全，0.4小时后达血药峰值浓度，无首过效应。绝对生物利用度（以AUC计算）为

97%，平均半衰期3－4小时。 

  口服4mg后，本药吸收迅速而完全，在2.5小时后达血药峰值浓度270ug/L，在2-6mg，每日2次的计量范围下，显

示剂量依赖性的药代动力学特征。与食物同时服用，药物吸收减慢并减少约20%。生物利用度基本为100%，平均半衰

期3-5小时。 

  本药在血浆中以原型和羟基化代谢物的形式存在 ；其羟基化代谢物不显示药理活性。本药的血浆蛋白结合率为

99%，并且不具浓度依赖性。 

  本药是以代谢产物形式被完全排泄，其中约1/3由尿排出，2/3由粪便排出。 

  本药在老年人、连续给药时、肝肾功能损害不严重时或与抗酸药合用时，其药代动力学参数无显著性差异。 

（9）注意事项 

  肝、肾功能受损者，有胃肠道出血或十二指肠溃疡病史者，凝血障碍者，哮喘患者，以及老人慎用。 

  对本药或任何一种前述辅药过敏者；对非甾体类抗炎药（如乙酰水杨酸）过敏者；有出血性素质、凝血障碍或手

术中有出血危险或止血机制不健全的病人；急性胃/肠 出血或溃疡；中度到重度肾功能受损；脑出血或疑有脑出血

者；大量失血或脱水者；肝功能严重受损者；心功能严重受损者；妊娠和哺乳期病人禁用。 

  对年龄小于18岁或大于65岁病人缺乏临床经验的情况。 

相关化学品信息
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