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摘  要：目的  对天津市第一中心医院门诊患者氯硝西泮超说明书用药进行真实世界调研，并对超说明书用药证据情况进

行循证评价，为临床提供严谨的循证证据提高临床临床合理用药。方法  通过信息系统提取天津市第一中心医院 2020 年 1

月—2024 年 7 月门诊患者开具氯硝西泮处方的资料信息。依据氯硝西泮片原研药品说明书中批准相关适应证对判定超说明

书用药情况进行统计。根据统计结果，查阅 Micromedex®系统、广东省药学会发布的《超说明书用药目录 2024 版》等对已

收录的适应证进行超说明书用药的合理性评价。若系统中尚未收录某种超说明书用法，则针对这种超说明书用药适应证完成

相关证据检索，进行循证评价。结果  研究最终纳入使用氯硝西泮的门诊患者超说明书用药处方 4 340 张，全部为超适应证

用药，主要超适应证包括睡眠障碍、睡眠障碍合并焦虑、焦虑症等。超说明书用药的证据依据均为指南/专家共识与系统评

价（SR）/荟萃分析（Meta），经质量评价后发现，虽然证据质量大部分为中到高等质量，但在推荐意见中多数作为二线治疗

方案或辅助用药，因此临床应用氯硝西泮时需要谨慎评估。结论  本院门诊患者的氯硝西泮超适应证用药的比例过高，超说

明书用药参考指南/专家共识以及 SR/Meta 时也需要谨慎的辨别证据质量的高低，综合评估患者的获益和风险，对患者谨慎

用药，防止药物滥用的情况发生。 
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Abstract: Objective  The objective is to conduct a real-world survey on the off-label use of clonazepam in Tianjin First Central 

Hospital outpatient clinic and perform an evidence-based evaluation of such usage, aiming to provide rigorous evidence for improving 

clinical rational drug use. Methods  The data of clonazepam prescription for outpatients in Tianjin First Central Hospital from January 

2020 to July 2024 were extracted through the information system. The off-label use of clonazepam tablets was determined according 

to the relevant indications approved in the drug instructions. According to the statistical results, the rationality of off-label drug use 

was evaluated by referring to the Micromedex® system and the “Off-label Drug Catalog 2024 edition” issued by Guangdong 

Pharmaceutical Society. If some off-label use is not included in the system, the relevant evidence search is completed for this indication 

of off-label use, and evidence-based evaluation is carried out. Results  In this study, a total of 4 340 off-label drug prescriptions for 

outpatients using clonazepam were ultimately included, all of which pertained to indication off-label use, primarily encompassing 

insomnia, insomnia combined with anxiety, and anxiety. The evidence of off-label drug use was solely derived from guidelines, expert 

consensus, and systematic reviews/Meta-analyses. The quality evaluation indicated that while the majority of the evidence was of 

moderate to high quality, it should be note that most of the recommendations were primarily utilized as second-line treatment or 
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adjuvant medications. Therefore, the clinical use of clonazepam should be carefully assessed. Conclusion  The prevalence of off-

label clonazepam use among outpatients in our hospital is substantial. When considering off-label drug utilization based on 

guidelines/expert consensus, or SR/Meta-analyses, it is crucial to meticulously assess the quality of evidence and comprehensively 

evaluate the benefits and risks for patients. Prescribing medications cautiously is essential in order to mitigate potential for drug abuse. 

Key words: clonazepam; off-label drug use; evidence-based evaluation; sleep disorders; sleep disorders combined with anxiety; 

anxiety disorder 
 

氯硝西泮是苯二氮䓬类药物，作用机理是通过

抑制中枢神经系统中的 γ-氨基丁酸（GABA）受体，

从而增强神经元之间的抑制作用，从而使神经元兴

奋性降低[1]，可用于控制各型癫痫，尤适用于失神

发作、婴儿痉挛症、肌阵挛性发作、运动不能性发

作及 Lennox-Gastaut 综合征等[2]，此外还可应用于

成人惊恐障碍[美国食品药品管理局（FDA）已批准

适应证][3]。在临床上，氯硝西泮的超说明书用药情

况较为普遍[4-5]，超说明书用药的使用不当可能使患

者产生依赖性，为医患双方带来潜在的法律和医疗

风险。目前，氯硝西泮超说明书使用在我国精神专

科较少的专门研究数据，许多超说明书用药相关循

证学评价也较少[6]。因此，进行氯硝西泮超说明书

用药的真实世界调研，并对超说明书用药证据情况

进行循证评价，为临床提供严谨的循证证据，有利

于管理与了解氯硝西泮超说明书用药现状，提供临

床合理用药。 

1  材料和方法 

1.1  材料 

通过信息系统提取天津市第一中心医院 2020

年 1 月—2024 年 7 月开具的氯硝西泮处方的门诊

患者的信息资料。 

1.2  方法 

1.2.1  氯硝西泮超说明书用药情况  以国家药品

监督管理局（NMPA）批准的 2022 年 1 月 21 日以

后修改版的氯硝西泮片药品说明书[2]为依据，整理

并记录天津市第一中心医院氯硝西泮超说明书用

药情况。并确定超说明书用药的类型：是否超适应

证、有无超剂量、是否超适用人群、有无超给药途

径等类型。 

1.2.2  超说明书用药循证评价  首先查询氯硝西

泮片原研药品说明书[3]中有无批准相关的内容，查

阅参考欧、美、日等国家的氯硝西泮批准信息作为

参考[7-8]。若已经列入原研药说明书，而中国版的说

明书中并未收录可不必进行证据等级和有效性等

级的判定直接引用。若原研药说明书中未批准相关

的适应证，查阅 Micromedex®系统、广东省药学会

发布的《超说明书用药目录 2024 版》[9]，对照超说

明书用药的收录结果，若已有收录则直接引用有效

性等级、推荐等级、证据等级，进行超说明书用药

的合理性评价。针对上述说明书以及系统中尚未收

录的超说明书用药情况，首先检索证据包括临床指

南/专家共识、系统评价/Meta 分析，如若没有上述

证据，则进一步检索随机对照试验（RCT）、队列研

究、病例对照研究等，并对相关的证据进行质量评

价，进行循证证据评价研究[10]。 

1.2.3  证据检索  证据检索的数据库包括指南数

据库：Guidelines International Network（GIN）、Trip 

database（TRIP）、The National Institute for Health and 

Care Excellence（NICE）；文献数据库：PubMed、

Cochrane Library、Embase、中国知网（CNKI）、维

普（VIP）。纳入标准：所有使用氯硝西泮超说明书

用药的研究（根据真实世界的研究结果确定相关的

超说明书用药检索关键词），研究类型：指南/专家

共识、系统评价/Meta 分析以及 RCT 等。排除标准：

未公开发表或仅有摘要的文献，无法获取全文的文

献，文献综述，重复发表的文献。由 2 名研究者进

行文献的阅读筛选，意见不一致时请第 3 名研究者

进行研判。 

1.2.4  质量评价  AGREEⅡ工具[11]用于评价指南/

专家共识、AMSTAR-2 工具[12]用于评价系统评价/ 

Meta 分析、Cochrane 偏倚风险评估工具 RoB（risk 

of bias）[13]用于评价 RCT，评价过程由 2 名研究者

独立进行评价，意见不一致时请第 3 名研究者进行

研判。 

2  结果 

2.1  氯硝西泮超说明书用药情况 

本次研究最终纳入使用氯硝西泮的门诊患者

4 340处方张，超说明书用药处方 3 755张（86.52%），

超说明书用药情况全部表现为超适应证用药，主要

超适应证包括睡眠障碍（35.18%）、睡眠障碍合并焦

虑（28.20%）、睡眠障碍合并焦虑抑郁（12.65%）等。 

2.2  超说明书用药目前国内外证据收录情况 

针对 3.1 项下统计的结果，查阅国外原研药说
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明书[3]、欧、美、日等国家的氯硝西泮批准信息[7-8]、

Micromedex®系统收录结果以及广东省药学会发布

的《超说明书用药目录（2024 版）》[9]收录情况。结

果发现，美国 FDA 已经批准氯硝西泮药品说明书

中新增 1 项适应证“惊恐障碍”，此外广东省药学会

发布的目录以及 Micromedex®系统中也对此适应证

做了收录。除此之外，本院门诊处方所统计的超适

应证中，仅 Micromedex®系统收录了“口灼综合征”

（Ⅰ级推荐，A 级质量），其余适应证以上列举的证

据体系中均未收录，见表 1。 

表 1  门诊患者氯硝西泮超适应证用药比例与 Micromedex®系统收录结果 

Table 1  Proportion of outpatients with clonazepam overindication and Micromedex® system inclusion results 

超适应证 处方数（n＝3 755） 构成比/% 有效性等级 推荐等级 证据等级 

睡眠障碍 1 321 35.18 — — — 

睡眠障碍合并焦虑 1 059 28.20 — — — 

睡眠障碍合并焦虑抑郁  475 12.65 — — — 

焦虑  282  7.51 — — — 

焦虑抑郁  203  5.41 — — — 

抑郁  142  3.78 — — — 

面部痉挛   60  1.60 — — — 

不宁腿综合征   58  1.54 — — — 

耳鸣   49  1.30 — — — 

肌张力障碍   29  0.77 — — — 

震颤   23  0.61 — — — 

双相障碍   18  0.48 — — — 

神经性疼痛   18  0.48 — — — 

躁狂   15  0.40 — — — 

镇静    2  0.05    

口灼综合征    1  0.03 Ⅰ Class Ⅰ Category A 

—代表 Micromedex 系统中对相应的超说明书用药情况未做收录。 

— Indicates that the corresponding off-label drug use is not included in the Micromedex system. 

2.3  证据检索结果 

针对未收录的适应证，利用“氯硝西泮”“睡眠

障碍”“失眠”“焦虑”“抑郁”“面部痉挛”“不宁腿

综合征”“耳鸣”“肌张力障碍”“震颤”“双向障碍”

“神经疼痛”“躁狂”“镇静”“clonazepam”“insomnia”

“anxiety”“depression”“hemifacial spasm”“restless 

legs syndrome”“tinnitus”“dystonia”“bipolar disorder”

“neuropathic pain”“mania”“sedation”检索指南数

据库、系统评价以及文献数据库，共检索到有 1 502

篇指南/共识以及 SR/Meta 分析。根据纳入/排除标

准进行筛选，最终有 48 篇研究纳入本研究，其中包

括 25 篇指南/共识，23 篇 SR/meta 分析，见图 1。 

2.4  超适应证用药情况 

共有 7 篇指南/共识以及 1 篇 SR/Meta 分析推

荐氯硝西泮可用于睡眠障碍的治疗，并可用于治疗

浅睡眠障碍快速动眼睡眠行为障碍（RBD）。在治疗

过程中由于苯二氮䓬类药物极易形成依赖性（超过

一半的患者）成人患者不建议使用苯二氮䓬类药物 

 

图 1  文献检索/筛选/纳入文献流程图 

Fig. 1  Document retrieval/screening/inclusion of document 

flow charts 

超过 4 周，通常更多地使用半衰期短的苯二氮䓬类

药物，而效果持续时间较长的苯二氮䓬类药物（包

括氯硝西泮等）是维持治疗和治疗清晨失眠症的选

择[14-21]。 
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氯硝西泮应用于睡眠障碍伴抑郁焦虑的证据

较少，仅纳入有 1 篇指南/共识[22]，该共识指出苯二

氮䓬类药物（包括氯硝西泮等），对失眠伴焦虑患者

疗效较好。而失眠伴抑郁首选选择性 5-羟色胺再摄

取抑制剂（SSRIS）/5-羟色胺和去甲肾上腺素再摄

取抑制剂（SNRIs）/小剂量米氮平等抗抑郁药物。

失眠伴抑郁焦虑的药物治疗建议在治疗之前先区

分抑郁和焦虑的主次，先针对主要问题进行治疗，

如果无法区分抑郁、焦虑的主次，建议根据具体情

况采用苯二氮䓬类药物、抗焦虑/抑郁药物联合治

疗。共有 6 篇指南/共识以及 6 篇 SR/Meta 分析推荐

了氯硝西泮可用于焦虑的治疗，苯二氮䓬类药物

（包括氯硝西泮）可短期用于暂时缓解焦虑，包括社

交焦虑（二线治疗方案），推荐剂量为 0.5～0.6 

mg/d[23-34]。对于抑郁以及焦虑伴抑郁的治疗，目前

仅有 2 篇高质量的 SR/Meta 分析相应的适应证[25-26]，

证据指出氯硝西泮可以被考虑用于治疗焦虑性抑

郁症，目前还没有强有力证据表明比抗抑郁药是更

有优势。对于焦虑伴抑郁，氯硝西泮＋抗抑郁药与

抗抑郁相比可能具有更好的疗效[26]。 

对于不宁退综合征的治疗，长期治疗的最佳实

践方案包括左旋多巴和氯硝西泮（非一线治疗选

择），同时对于合并浅睡眠障碍快速动眼睡眠行为

障碍的不宁腿患者，推荐使用多巴胺受体激动剂治

疗，或者联合使用氯硝西泮。另外，对于妊娠期难

治性不宁腿患者，建议评估难治性因素，考虑夜间

服用低剂量氯硝西泮 0.25～1.00 mg 进行治疗[27-31]。 

苯二氮䓬类药物（包括氯硝西泮）治疗主观性

耳鸣缺乏强有力的证据基础，由于严重的不良反

应，这些药物需要谨慎使用[32-34]。苯二氮䓬类药物

特别是氯硝西泮和地西泮，被认为对轻度肌张力障

碍治疗有效，氯硝西泮也可改善眼睑痉挛和肌张力

障碍舞蹈症，但对于面部痉挛患者不推荐使用氯硝

西泮[35-39]。有 4 篇指南指出，氯硝西泮可作为治疗

震颤的二线药物，起始剂量为 0.5 mg/d，平均有效

剂量为 1.5～2.0 mg/d，需警惕不良反应的发生[40-43]。

对于双向情感障碍，苯二氮䓬类药物药物如地西泮/

氯硝西泮等可作为推荐用药[44]。2 篇 SR/Meta 指出

对中枢神经性疼痛和纤维肌痛，抗癫痫药物（氯硝

西泮、苯妥英钠等）没有证据证明其具有一定的治

疗效果[45-46]。目前的证据推荐氯硝西泮对急性躁动

期狂躁状态的治疗是有效的[47-51]。 

2.5  证据质量评价结果 

AGREEⅡ评价指南/专家共识结果显示，纳入

的 25 篇指南/共识整体方法学质量较好，评价结果

见表 2。从方法学质量来看，纳入的指南/共识的整

体方法学质量较高。指南/共识的总体推荐级别较

高，其中 A 级 19 篇、B 级 5 篇、C 级仅 2 篇。从

领域来看，所有领域中，“范围和目的”领域得分率

最高，“严谨性”领域得分率最低。AMSTAR 2 评价

结果显示，23 篇 SR/Meta 分析质量大部分为中等质

量，仅有 5 篇为高等质量，见表 3。 

表 2  指南/共识 AGREEⅡ质量评价结果 

Table 2  Quality evaluation results of Guidelines/Consensus AGREE II  

指南信息 评价结果得分率/% AGREEⅡ推荐级别 

适应证 文献 范围和目的 参与人员 严谨性 清晰性 应用性 编辑独立性 
得分率≥60%

的领域数 
推荐级别 

睡眠障碍 Drager 等[14] 100.0 77.8 81.3 83.3 77.1  83.3 6 A 

 Howell 等[16] 100.0 83.3 85.4 88.9 75.0  95.8 6 A 

 Holder 等[17]  83.3 61.1 60.4 75.0 62.5  83.3 6 A 

 Wilson 等[18] 100.0 83.3 84.4 86.1 75.0  91.7 6 A 

 Liu 等[19]  97.2 72.2 79.2 83.3 77.1  83.3 6 A 

 Pinto 等[20]  86.1 61.1 72.9 83.3 72.9  66.7 6 A 

 Bloom等[21]  91.7 66.7 80.2 83.3 77.1  70.8 6 A 

失眠伴焦虑
抑郁 

王玉平等[22]  91.7 72.2 54.2 83.3 75.0  54.2 5 B 

焦虑 马宁等[24]  75.0 66.7 39.6 83.3 66.7  54.2 4 B 

 Andrews 等[52]  97.2 94.4 94.8 94.4 81.3  95.8 6 A 

 Lim等[53]  94.4 97.2 86.5 94.4 81.3  75.0 6 A 

 Baldwin 等[54] 100.0 94.4 86.5 94.4 79.2 100.0 6 A 

 Bandelow等[55]  91.7 80.6 65.6 83.3 75.0  91.7 6 A 

 Schneier 等[56]  91.7 66.7 64.6 83.3 66.7  66.7 6 A 

不宁腿 宿长军等[28]  83.3 77.8 78.1 88.9 72.9  75.0 6 A 

 Garcia-Borreguero

等[30] 

 86.1 72.2 78.1 86.1 77.1  91.7 6 A 
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表 2（续） 

指南信息 评价结果得分率/% AGREEⅡ推荐级别 

适应证 文献 范围和目的 参与人员 严谨性 清晰性 应用性 编辑独立性 
得分率≥60%

的领域数 
推荐级别 

耳鸣 Mazurek 等[32] 100.0 91.7 60.4 86.1 68.8  79.2 6 A 

 BSA[33] 100.0 94.4 71.9 83.3 68.8  70.8 6 A 

肌张力障碍 万新华等[35]  83.3 58.3 56.3 69.4 54.2  50.0 2 C 

 Ferreira 等[38]  91.7 61.1 54.2 61.1 60.4  41.7 4 B 

震颤 薛峥等[40]  80.6 69.4 56.3 83.3 77.1  58.3 5 B 

 唐北沙等[41]  88.9 66.7 56.3 83.3 77.1  58.3 4 B 

 Pal[42]  52.8 47.2 38.5 69.4 47.9  16.7 1 C 

 Zesiewicz 等[43]  91.7 69.4 69.8 75.0 75.0  91.7 6 A 

双相 Goodwin 等[44] 100.0 80.6 83.3 86.1 81.3  91.7 6 A 

躁狂 Goodwin 等[44] 100.0 80.6 83.3 86.1 81.3  91.7 6 A 

表 3  纳入 SR/Meta 质量评价 

Table 3  SR/Meta quality assessment 

适应证 文献 
评价内容 

A B C D E F G H I 

睡眠障碍 Kwaśny等[15] 是 否 是 是 是 是 否 是 是 

焦虑 Stimpfl 等[23] 是 否 是 是 是 是 否 是 否 

 Williams 等[57] 是 是 是 是 是 是 否 是 是 

 Shinfuku 等[58] 是 否 是 是 是 是 否 是 是 

 Dobson 等[59] 是 否 是 是 是 是 否 是 是 

 Ipser 等[60] 是 否 是 是 是 是 否 是 是 

 Blanco 等[61] 是 否 是 是 是 是 否 是 是 

焦虑伴抑郁 Furukawa等[26] 是 否 是 是 是 是 否 是 否 

抑郁 Benasi 等[25] 是 否 是 是 是 是 否 是 是 

不宁腿 Riccardi 等[27] 是 是 是 是 是 是 否 是 否 

 Carlos 等[29] 是 是 是 是 是 是 是 未纳入任

何文献 

— 

 Aurora 等[31] 是 否 是 是 是 是 否 否 是 

耳鸣 Jufas 等[34] 是 是 是 是 是 是 否 是 是 

肌张力障碍 Bergman 等[36] 是 是 是 是 是 是 否 是 是 

 van den Heuvel 

等[37] 

是 否 是 是 是 是 否 是 是 

 Balash 等[39] 是 否 是 是 否 否 否 否 是 

神经疼痛 Do 等[45] 是 是 是 是 是 是 否 是 是 

 Wiffen 等[46] 是 是 是 是 是 是 否 是 是 

躁狂 Lappas 等[47] 是 否 是 是 是 是 否 是 是 

 Zaman 等[48] 是 否 是 否 否 否 否 是 是 

 Dundar 等[49] 是 否 是 是 是 是 否 是 是 

 Gillies 等[50] 是 是 是 是 是 是 否 是 是 

 Curtin 等[51] 是 否 是 是 是 是 否 是 否 

A-研究问题和纳入标准是否包括了 PICO 部分；B-是否声明在系统评价实施前确定了系统评价的研究方法；对于与研究方案不一致处是否进行

说明；C-系统评价作者在纳入文献时是否说明纳入研究的类型；D-系统评价作者是否采用了全面的检索策略；E-是否采用双人重复式文献选

择；F-是否采用双人重复式数据提取；G-系统评价作者是否提供了排除文献清单并说明其原因；H-系统评价作者是否详细地描述了纳入的研

究；I-系统评价作者是否采用合适工具评估每个纳入研究的偏倚风险。 

A-Do the research questions and inclusion criteria include a PICO component; B-Is it stated that the research methodology for the systematic review was 

determined prior to the implementation of the systematic review; Are any inconsistencies with the study protocol explained; C-Did the authors of the 

systematic review indicate the types of studies included when they included the literature; D-Did the authors adopt a comprehensive search strategy; E-Is 

double copy selection used; F-Is two-person duplicate data extraction used; G-Did the authors of the systematic review provide a list of excluded references 

and explain their reasons; H-Did the authors of the systematic review describe the included studies in detail; I-Did the authors use appropriate tools to 

assess the risk of bias in each included study. 
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3  讨论 

苯二氮䓬类药物以其抗焦虑、镇静、抗惊厥和

肌肉松弛等作用，以及起效快、疗效好、安全性高、

价格低廉等特性，迅速取代苯巴比妥类药物抢占精

神药品的大半市场，成为精神科临床使用最广泛的

药物之一[62]。氯硝西泮作为一种强效的苯二氮䓬类

药物最初于 1975 年起在美国上市，其抗癫痫作用

大约是地西泮的 20 倍[1]，一经上市得到了广泛的应

用。在我国氯硝西泮为国家特殊管理的第二类精神

药品，使用不当或长期连续使用可能产生依赖性[5]，

应规范其使用。此外氯硝西泮的超说明书用药情况

也较为普遍[4]，同时超说明书用药相关循证证据也

较少。在对本院门诊患者超说明书用药的横断面调

查中发现，氯硝西泮超说明书用药的情况均为超适

应证用药，主要的超适应证包括睡眠障碍、睡眠障

碍合并焦虑、睡眠障碍合并焦虑抑郁、焦虑、焦虑

抑郁等，这与国内的其他精神专科的研究相似[5]。

在所有门诊患者统计的超适应证用药中仅有“口灼

综合征”被 Micromedex®系统收录，其余均未收录，

因此对目前的超适应证用药的证据进行必要的循

证评价十分重要。 

在关于“睡眠障碍”的 7 篇指南[14, 16-21]质量较

好，均为 A 级推荐，证据质量较高，降级的模块主

要在“参与人员”以及“应用性”模块，纳入的关

于“睡眠障碍”的 1 篇 SR/Meta[15]虽然整体质量为

中等，降级的因素为超过 1 个非关键条目不符合，

因此总体的证据质量高。虽然证据整体的质量较

高，但是指南中关于氯硝西泮的推荐意见的证据质

量以及推荐级别都较低且局限，因此在氯硝西泮应

用于“睡眠障碍”适应证时应该全面评估患者情况，

谨慎应用。氯硝西泮应用于“睡眠障碍伴抑郁焦虑”

的证据仅纳入有 1 篇中文专家共识[22]，且推荐级别

为 B 级，降级的主要因素为“严谨性”以及“编辑

独立性”模块，这造成了推荐意见的不可靠性增加，

可信度存疑，因此在应用时需要谨慎，期待进一步

的研究。 

纳入“焦虑”症状的 6 篇指南/共识[24, 52-55]，其

中有 5 篇 A 级推荐，1 篇中文专家共识[24]为非循证

基础的研究因此证据质量较低。5 篇纳入的 SR/Meta

分析整体的证据质量为中等，但降级的原因是超过

1 个非关键条目不符合，因此整体的证据质量可靠，

且相关的推荐意见或研究结果均指出氯硝西泮在

缓解焦虑方面具有积极的效果。因此，结合证据整

体的质量以及推荐强度，氯硝西泮可作为治疗“焦

虑”的有效手段。对于“抑郁”和“焦虑伴抑郁”

的研究，仅有 2 篇 SR/Meta 分析纳入[25-26]，2 篇研

究整体的证据质量较低，其中 1 篇的质量等级更是

为低级[26]，其降级的主要原因是纳入文章的偏倚风

险以及异质性对研究结局的影响未进行评估，造成

了结果的不可信。另外，研究结果也指出氯硝西泮

可以被考虑用于治疗焦虑性抑郁症，但目前还没有

强有力的证据表明比抗抑郁药是更有优势。 

对于“不宁腿综合征”的治疗，2 篇指南/共识

证据质量较高，推荐级别均为 A 级，3 篇 SR/Meta

分析中，其中 1 篇 SR/Meta 分析因未能纳入符合标

准的 RCT 未进行定量分析，剩余 2 篇整体质量为

中到高级。长期治疗的最佳实践方案也包括多巴胺

受体激动剂和氯硝西泮（非一线治疗选择），结合证

据质量和推荐意见，因此在应用氯硝西泮作为“不

宁腿综合征”治疗时可作为二线选择方案[27-31]。 

对于“耳鸣”的研究包含 2 篇指南[32-33]，推荐

级别均为 A 级，1 篇 SR/Meta 分析[34]，证据质量

低，降级的主要原因为该 SR/Meta 分析并未进行定

量结果的分析，这造成了结果无法定量。虽然指南

整体的质量为 A 级推荐但是指南指出氯硝西泮治

疗耳鸣缺乏强有力的证据基础，这些药物应仅作为

具有严格适应证的桥接药物使用。因此结合证据整

体的质量和推荐意见，氯硝西泮治疗“耳鸣”时应

该全面评估患者的获益和风险谨慎用药。 

对于“肌张力障碍”氯硝西泮可能对轻度肌张

力障碍治疗有效（缺乏对照研究）指南证据质量为

A 级推荐和 C 级推荐[35, 38]，同时 1 篇 SR/Meta 指出

氯硝西泮治疗可改善眼睑痉挛和肌张力障碍舞蹈

症[39]，整体质量为低级，但对于面部痉挛未有指南/

共识以及 SR/Meta 给出推荐意见，目前检索到 1 篇

RCT，结果显示氯硝西泮并没有优势[63]，因此氯硝

西泮治疗“肌张力障碍”时证据强度并不高。 

有 4 篇指南的推荐意见指出[40-43]，氯硝西泮可

作为治疗“震颤”的二线药物，但是指南的整体的

推荐级别较低，分别为 B 级到 C 级。降级的主要原

因为“严谨性”和“编辑独立性”2 个模块得分低，

且治疗震颤的推荐意见的证据质量和推荐强度也

都较低（Ⅱ级推荐，C 级证据）[41]。氯硝西泮具有

潜在的滥用风险，且在突然停药后可产生戒断症

状，因此需谨慎选择氯硝西泮作为“震颤”治疗的

二线药物。 
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对于“双向情感障碍”，苯二氮䓬类药物如地西

泮、劳拉西泮和氯硝西泮更合适，通常可以产生足

够的镇静作用[44]且指南推荐级别为 A 级，因此可应

用氯硝西泮治疗“双向感情障碍”。2 篇 SR/Meta 指

出对中枢神经性疼痛和纤维肌痛等“神经疼痛”，氯

硝西泮并不具备优势，2 篇研究的整体证据质量较

高，因此可以推测氯硝西泮在治疗“神经疼痛”尤

其是“中枢神经性疼痛”和“纤维肌痛”方面并不

具备优势[45-46]。虽然目前的指南推荐氯硝西泮对急

性躁动的狂躁状态的辅助治疗是在优先镇静的情

况下是有效的，且指南的推荐级别为 A 级[44]。但是

纳入的 5 篇 SR/Meta 分析的质量为低、中、高级均

有，且结果不一致。因此对于氯硝西泮治疗“急性

躁狂”的疗效可能并不具有优势，应该谨慎应用。 

综上，本院门诊患者的氯硝西泮超适应证用药

的比例过高，主要原因是药品说明书更新滞后，不

能满足临床治疗需求。但是超说明书用药参考指

南、专家共识以及 SR/Meta 分析等证据时也需要谨

慎的辨别证据质量的高低，综合评估患者的获益和

风险，对患者谨慎用药，防止药物滥用的情况发生。 

利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突 
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