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艾司氯胺酮用于全身麻醉诱导的研究进展
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  [摘 要] 艾司氯胺酮作为一种强效镇痛药物,通过作用于N-甲基-D-天冬氨酸受体发挥镇痛作用,相比

于氯胺酮具有更强的镇痛效果和更快的代谢速度。目前,艾司氯胺酮已被广泛应用于围麻醉期的各个环节,包

括麻醉诱导与维持、术后镇痛等。该文就艾司氯胺酮用于全麻诱导时对血流动力学、恢复质量、术后恶心呕吐

的影响,以及不良反应等进行了综述,旨在为临床应用提供参考。
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[Abstract] As

 

a
 

potent
 

analgesic
 

drug,ketamine
 

exerts
 

its
 

analgesic
 

effect
 

by
 

acting
 

on
 

N-methyl-D-as-
partate

 

receptors.Compared
 

with
 

ketamine,it
 

has
 

stronger
 

analgesic
 

effect
 

and
 

faster
 

metabolic
 

rate.At
 

pres-
ent,ketamine

 

has
 

been
 

widely
 

used
 

in
 

various
 

stages
 

of
 

anesthesia,including
 

anesthesia
 

induction
 

and
 

mainte-
nance,postoperative

 

analgesia,etc.The
 

article
 

reviews
 

the
 

effects
 

of
 

ketamine
 

on
 

hemodynamics,recovery
 

quality,postoperative
 

nausea
 

and
 

vomiting,and
 

adverse
 

reactions
 

during
 

general
 

anesthesia
 

induction,aiming
 

to
 

provide
 

reference
 

for
 

clinical
 

application.
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  全身麻醉(全麻)诱导是手术过程中的重要环节,
阿片类药物在麻醉诱导阶段被广泛用于镇痛,但其不

良反应如恶心呕吐、呼吸抑制及诱发痛觉过敏等[1-2],
不仅影响患者的手术体验,还可能影响术后快速康

复。因此,寻找一种更为安全、有效的麻醉诱导药物

尤为重要。氯胺酮作为一种强效镇痛药,已被推荐作

为多模式镇痛的组成部分[3]。艾司氯胺酮是氯胺酮

的右旋异构体,主要通过作用于 N-甲基-D-天冬氨酸

受体来发挥镇痛作用。与氯胺酮相比,艾司氯胺酮具

有更强的镇痛作用,且在体内代谢速度更快,不良反

应更小[4]。目前,艾司氯胺酮已被广泛应用于围麻醉

期的各个环节,包括麻醉诱导与维持、术后镇痛等,以
减少阿片类药物的使用。然而,关于艾司氯胺酮在全

麻气管插管诱导时的应用经验仍较为有限。本文对

艾司氯胺酮用于全麻诱导时的优缺点及在不同人群

中的应用现状进行了综述,旨在为临床提供参考。

1 艾司氯胺酮用于全麻诱导时对血流动力学的影响

  艾司氯胺酮具有拟交感神经作用,可兴奋交感中

枢,增加儿茶酚胺的释放及去甲肾上腺素和肾上腺素

的再摄取,从而引起血压、心率和心输出量的增加[5]。
丙泊酚常在全麻诱导过程中被用于提供快速镇静,但
其对循环系统有一定抑制作用,常在诱导过程中导致

血压降低。将艾司氯胺酮与丙泊酚联用,可以部分削

弱丙泊酚的循环抑制[6],减少低血压的发生,同时可

减弱艾司氯胺酮对交感神经的过度兴奋,二者联合使

用有助于维持术中血流动力学稳定,并提高全麻诱导

的安全性。在传统全麻诱导中,通常选择舒芬太尼作

为镇痛药物。但有研究表明,丙泊酚在与阿片类药物

合用时,可能会进一步抑制循环系统[7],增加低血压

发生概率。然而,关于艾司氯胺酮和舒芬太尼用于全

麻诱导时的血流动力学稳定性,不同研究却得出了不

同的结论。刑秀花等[8]研究显示,艾司氯胺酮组(给
予艾司氯胺酮0.5

 

mg/kg)在安置完喉罩时、拔除喉

罩时、拔除喉罩后30
 

min时血压、心率均高于舒芬太

尼组(给予舒芬太尼0.1
 

μg/kg),差异有统计学意义

(P<0.05)。该研究指出氯胺酮可以部分抵消丙泊酚
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对心血管的抑制作用,有助于维持全麻诱导后血流动

力学稳定。岳芳等[9]研究显示,艾司氯胺酮组与舒芬

太尼组均在麻醉诱导前10
 

min静脉泵注1.0
 

μg/kg
右美托咪定,随后分别推注了0.5

 

mg/kg艾司氯胺酮

与0.3
 

μg/kg舒芬太尼,结果显示,舒芬太尼组血流

动力学变化幅度小于艾司氯胺酮组,且舒芬太尼组高

血压、心动过速发生率低于艾司氯胺酮组(P<0.05)。
提示与艾司氯胺酮相比,舒芬太尼更能维持比较平稳

的血流动力学变化。
关于以上研究得出的不同结论,其原因可能是由

于使用的舒芬太尼剂量不同及比较维度不同。但二

者都提到了艾司氯胺酮会使患者血压、心率升高,这
一特性使其在与丙泊酚合用时能削弱丙泊酚对循环

的抑制作用。因此,作者认为艾司氯胺酮在一定程度

上维持了血流动力学的稳定,可以使在诱导阶段循环

波动大的老年患者血压、心率变化更加平稳,从而对

心脑血管起到保护作用。此外,艾司氯胺酮用于全麻

诱导时对血流动力学稳定性的影响,还与诱导剂量有

关。武琼等[10]研究指出,0.3
 

mg/kg的艾司氯胺酮用

于老年全麻手术患者的麻醉诱导时可获得更稳定的

血流动力学。但目前全麻插管诱导时复合不同剂量

艾司氯胺酮的研究较少见,还有待更多研究得出艾司

氯胺酮用于全麻诱导的最佳剂量。

2 艾司氯胺酮用于全麻诱导时对患者恢复质量的

影响

  艾司氯胺酮对全麻患者恢复质量的影响是多方

面的。一方面,艾氯胺酮已被证明可以有效减轻术后

疼痛,减少各种外科手术中对阿片类镇痛药的需

求[11],从而提升患者术后恢复的舒适度。另一方面,
艾司氯胺酮已被证实可以通过抑制N-甲基-D-天冬氨

酸受体,减轻手术刺激引起的应激反应,降低整体炎

症反应和促炎因子水平[12]。LIU 等[13]在研究中证

实,在儿童内窥镜等离子腺样体切除术中,与使用舒

芬太尼相比,使用艾司氯胺酮诱导可显著降低术后反

映应激因子c-fos和c-jun
 

mRNA水平及儿童手术后

疼痛行为量表(FLACC)评分,说明使用艾司氯胺酮诱

导有助于提高术后恢复质量。

40项恢复质量评分量表(QoR-40)是一种用来评

价患者术后早期恢复质量的工具,旨在从各个维度评

估术后恢复质量。1项关于乳腺改良根治术的研究表

明,与接受生理盐水或较低剂量(0.1
 

mg/kg)的对照

组相比,诱导后和手术期间给予高剂量的艾氯胺酮

(0.2
 

mg/kg)可显著提高术后24
 

h时QoR-40评分,
并且不会增加不良反应发生率[14]。

在苏醒时长方面,北美的1项动物研究揭示了一

个相当矛盾的现象,即亚麻醉剂量艾司氯胺酮的使用

一方面加深了异氟醚的麻醉深度,一方面又因为对胆

碱能系统的抑制缩短了苏醒时间[15]。国内的一些研

究数据也证实了艾司氯胺酮能缩短苏醒时间[16-17]。
然而,另一项针对扁桃体切除术后儿童的研究发现,
低剂量(0.25

 

mg/kg)艾司氯胺酮不会导致拔管时间

延长,但会增加患者苏醒时间[18]。此外,也有研究表

明,艾司氯胺酮与舒芬太尼在苏醒时间上并无显著差

异[19]。该研究比较了艾司氯胺酮与舒芬太尼分别复

合丙泊酚用于儿童鲜红斑痣光动力治疗的麻醉效果,
结果显示,苏醒时间、苏醒后的疼痛评分和恢复期不

良事件发生率无显著差异。不过,该实验采用了保留

自主呼吸的麻醉,无法比较2组拔管时间。总体而

言,艾司氯胺酮在亚麻醉剂量下使用时,不会过度延

长患者苏醒时间。未来仍需要更多样本量和更大剂

量范围的研究来证实这些发现,并评估艾氯胺酮对不

同患者群体和临床环境中苏醒时间的影响。

3 艾司氯胺酮用于全麻诱导时对患者术后恶心呕吐

(PONV)的影响

  PONV是影响术后康复体验的常见并发症,通常

在一般外科手术患者中的发生率为30%,在高危患者

中高 达80%[20],严 重 影 响 了 患 者 术 后 康 复 体 验。

Apfel评估量表是一种用于评估术后恶心和呕吐风险

的工具,该量表指出女性、不吸烟、晕动病史和术后使

用阿片类药物是PONV的主要危险因素。阿片类药

物通过激活化学感受器触发区中的μ阿片受体,从而

刺激呕吐[21]。因此,传统全麻手术后发生的恶心呕吐

与术中阿片类药物的使用密切相关,减少术中阿片类

药物的使用尤为必要。艾司氯胺酮是氯胺酮的右旋

异构体,作用于N-甲基-D-天冬氨酸受体,可发挥镇痛

作用,减少术中阿片类药物的使用[22],同时其拟交感

作用可兴奋交感中枢,减少低血压的发生[23],从而减

少因低血压引起的恶心呕吐。然而,艾司氯胺酮对恶

心呕吐的直接影响机制尚不明确,有待深入研究。
  

艾司氯胺酮能够减少PONV的发生也在一些研

究中得到了证实。KANG等[24]进行了1项研究,以
评估术中添加艾司氯胺酮对腹腔镜手术后胃肠道功

能的影响。该研究分别使用0.5
 

mg/kg艾司氯胺酮

和0.25
 

μg/kg舒芬太尼进行麻醉诱导,结果发现,艾
司氯胺酮组 PONV 发生率显 著 降 低(11.4%

 

vs.
 

41.7%,P=0.007)。提示使用低阿片类麻醉方案可

减少术中阿片类药物的消耗,从而减轻阿片类药物的

影响,促进 术 后 胃 肠 道 功 能 的 恢 复。此 外,FENG
等[25]进行了1项随机对照试验,以评估无阿片类药物

麻醉对胸腔镜肺切除术后恶心和呕吐的影响,其中研
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究组在麻醉前10
 

min静脉泵注0.6
 

μg/kg右美托咪

啶,随后推注0.3
 

mg/kg艾司氯胺酮,而对照组静脉

注射0.3
 

μg/kg舒芬太尼。该研究结果显示,对照组

48
 

h内PONV发生率为31.7%,而研究组发生率显

著降低至15.0%。这些研究表明,艾司氯胺酮不仅能

减少阿片类药物的使用,还能显著降低术后恶心呕吐

发生率,进一步证明其在提高术后恢复质量、促进胃

肠道功能恢复方面的潜在优势。

4 艾司氯胺酮用于全麻诱导时的不良反应

  艾司氯胺酮因舒张支气管的作用可导致腺体分

泌增多[26],在全麻手术中应提高警惕,防止唾液分泌

增多导致的反流误吸,如可以提前给予一些抗胆碱药

物。艾司氯胺酮可通过兴奋交感中枢引起心率和血

压升高[5],这同时也是艾司氯胺酮的不良反应之一,
因此在临床上禁用于高血压、颅内压升高患者。此

外,视力模糊、头晕头痛等也被认为是艾司氯胺酮常

见的不良反应,不过这些影响可以通过5-HT3受体

拮抗剂或苯海明得到控制,其机制尚不清楚,但可能

是由艾司氯胺酮和5-HT3受体拮抗剂对此类受体的

剂量依赖性相互作用引起的[27]。艾司氯胺酮还可导

致拟精神病作用,部分患者使用艾司氯胺酮后可能会

经历短暂的精神症状,如幻觉、焦虑、迷失感、情感麻

木或思维混乱等。有研究指出,这种作用在低剂量艾

司氯胺酮(0.125~0.250
 

mg/kg)中很少见,但在较高

剂量时,发生率高达12%[28]。

5 艾司氯胺酮对老年患者术后认知功能的影响

  术后谵妄(POD)是一种中枢神经系统急性综合

征,是老年患者术后常见并发症,其发生率为11%~
51%,常发生于术后1~3

 

d[29]。老年患者因其年龄较

大,基础疾病较多,更容易出现术后并发症,且严重影

响其术后恢复质量。手术、麻醉等过程都会对老年人

的认知功能造成一定影响,因此减少围手术期引起

POD的因素显得尤为必要。高剂量阿片类药物的使

用会增加POD的风险[30]。但在麻醉诱导期间使用艾

司氯胺酮,可以提供有效镇痛,减少阿片类药物使用,
降低POD风险。另一方面,艾司氯胺酮可以通过缓

解炎症反应,从而降低POD风险[31]。

MA等[32]研究表明,术中小剂量应用艾司氯胺酮

可改善患者术后认知功能,与对照组相比,3
 

d内术后

神经认知恢复延迟发生率显著降低(16.13%
 

vs.
 

38.71%),且术中给予艾氯胺酮可提高脑电双频指数

(BIS)监测值,而较高的BIS方案对术后认知恢复有

正向影响。这一点在FARAG等[33]的研究中有提到,
在术后4~6周的认知恢复方面(尤其是在处理信息

的能力方面),较高的BIS方案(BIS为50.7)优于较

低的BIS方案(BIS为38.9)。值得注意的是,尽管使

用艾司氯胺酮可能在短时间内导致BIS值升高[34-35],
但ZHOU等[36]研究指出,这种影响是短暂性的,在麻

醉诱导后仅持续很短的时间,并且不会影响术中BIS
监测的镇静深度。也就是说以上研究得出的高BIS
值可以排除是由于艾司氯胺酮本身特性引起的误差。

除了上述临床研究证据,艾司氯胺酮改善术后认

知功能的分子机制也在基础研究中得到了进一步阐

释。WANG等[37]在基础研究中指出,术前间歇性睡

眠障碍可加剧手术诱导的小胶质细胞活化、神经炎症

和小胶质细胞脑源性神经营养因子(BDNF)-酪氨酸

激酶B受体(TrkB)信号功能障碍,导致老年大鼠术

后情绪变化和认知障碍。而艾司氯胺酮可以通过抑

制小胶质细胞 M1极化和增强BDNF-TrkB信号通路

来缓解认知能力下降。此外,艾司氯胺酮还可通过减

少炎症反应和恢复海马体的突触可塑性,改善术后认

知功能。
尽管艾司氯胺酮在术中降低POCD发生率的效

果已有一定研究,但仍存在争议。一项纳入9项随机

对照试验的荟萃分析[36]探讨了术中亚麻醉剂量的氯

胺酮/艾司氯胺酮预防POCD的疗效,结果显示,氯胺

酮/艾司氯胺酮与对照组相比,在预防POCD方面并

未表现出明显优势。值得注意的是,其中有6项随机

对照试验是针对60岁以上老年群体,统计后发现,氯
胺酮/艾司氯胺酮在预防老年POCD方面未表现出明

显优势。该研究还指出,单独使用氯胺酮/艾氯胺酮

可能对POCD无预防效果,但将其与其他药物联合使

用时,可能具有一定的预防作用。
总之,艾司氯胺酮通过减少阿片类药物的使用和

减少炎症反应,可能有助于降低老年患者POD的风

险并改善认知功能。然而,仍需更多临床证据证明其

临床效果,并进一步探索其在减少老年患者POD风

险中的最佳药物组合。

6 艾司氯胺酮对小儿苏醒期躁动(EA)的影响

  EA是一种常见的小儿全麻手术后并发症,表现

为异常兴奋、躁动等。艾司氯胺酮通过拮抗 N-甲基-
D-天冬氨酸受体提供长期的镇静和镇痛效果,这可能

有助于降低术后EA发生率[37]。1项关于低剂量艾

司氯胺酮预防儿童扁桃体切除术后EA的研究指出,
低剂量艾司氯胺酮不仅能有效降低EA发生率,还不

会引起呼吸抑制或延长恢复时间[18]。这可能与艾司

氯胺酮的镇静镇痛作用有关,同时其降低七氟醚最低

肺泡浓度的作用,进一步增强了降低EA 发生率的

效果[38]。
在1项针对小儿扁桃体切除术的研究中,研究组
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在麻醉诱导前静脉注射0.3
 

kg/mg艾司氯胺酮,对照

组静脉注射等量生理盐水,结果显示,研究组麻醉诱

导 时 哭 闹 发 生 率、拔 管 后 15
 

min
 

Aono 评 分 和

FLACC评分明显降低(P<0.05),苏醒期丙泊酚追

加例数明显减少(P<0.05),EA、术后呛咳发生率明

显降低(P<0.05)[39]。提示麻醉前预防性应用小剂

量艾司氯胺酮可有效降低患儿扁桃体腺样体切除术

后EA发生率,不延长术后恢复时间,且安全性高,不
良反应少。另一项针对小儿斜视矫正术的麻醉研究,
在诱导时给予0.25

 

mg/kg艾司氯胺酮,也得出了相

同结论[40]。这些研究一致表明,艾司氯胺酮在小儿麻

醉中的应用具有显著的临床益处,能够有效降低术后

EA发生率并提高术后恢复质量。此外,艾司氯胺酮

良好的安全性和较低的不良反应发生率使其成为降

低EA发生率的理想选择,尤其在儿童这一高风险群

体中更为重要。

7 小结与展望

  艾司氯胺酮作为一种新型麻醉诱导药物,凭借其

良好的镇痛效果和较少的不良反应,正逐渐成为全身

麻醉诱导中的重要选择。研究表明,艾司氯胺酮能有

效减轻术后疼痛、降低阿片类药物的使用,并对老年

患者的术后认知功能和小儿患者EA均有积极影响。
此外,艾司氯胺酮在维持血流动力学稳定方面的潜力

也为其在临床中的应用提供了更多可能性。尽管已

有研究支持艾司氯胺酮在全麻诱导中的应用,但仍需

进一步探索其最佳使用剂量和具体应用策略,为实现

安全、有效的麻醉诱导方案提供重要依据。
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