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艾司氯胺酮在手术患者围术期康复中的研究进展

林 可，段光友，黄 河　（重庆医科大学附属第二医院麻醉科，重庆 400010）

［摘 要］　随着加速康复外科（ERAS）理念在外科各领域的普及，探索安全有效的围术期干预措施以促进患者康复至关重要。

艾司氯胺酮作为氯胺酮的右旋异构体，是一种高亲和力的N-甲基-D-天冬氨酸（NMDA）受体拮抗剂，具有起效迅速、代谢快、对呼吸

循环影响较小等药理学特点。近年来，艾司氯胺酮在围术期的应用价值日益凸显，展现出超越传统镇痛的多维度康复潜力。本文围

绕ERAS的核心目标，系统阐述艾司氯胺酮在缓解术后疼痛、调节围术期情绪与睡眠、减少术后肺部并发症以及稳定术中血流动力

学等方面的最新研究进展与作用机制，以期为其临床合理应用提供参考。
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Research progress of esketamine in perioperative rehabilitation of surgical patients
LIN Ke，DUAN Guang-you，HUANG He　（Department of Anesthesiology，Second Affiliated Hospital of Chongqing Medical 
University， Chongqing 400010， China）

Abstract: With the popularization of the concept of enhanced recovery after surgery （ERAS） in various surgical fields， it is essential to 
explore safe and effective perioperative interventions to promote patients' recovery.  Esketamine， as the dextrorotatory isomer of ketamine， is 
a high-affinity N-methyl-D-aspartate （NMDA） receptor antagonist with pharmacological characteristics of rapid onset， fast metabolism， and 
minimal effects on the respiratory and circulatory systems.  In recent years， the application value of esketamine in the perioperative period 
has become increasingly prominent， showing multi-dimensional rehabilitation potential beyond traditional analgesia.  This article focuses on 
the core goals of ERAS and systematically expounds the latest research progress and mechanisms of action of esketamine in relieving 
postoperative pain， regulating perioperative mood and sleep， reducing postoperative pulmonary complications and stabilizing intraoperative 
hemodynamics， in order to provide a reference for its rational clinical application.
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围术期医学的目标已从保障术中安全，拓展至全

面提升患者的康复速度与质量。而加速康复外科

（enhanced recovery after surgery,ERAS）理念要求采用

多模式策略优化围术期管理。术后疼痛、情绪障碍、

睡眠紊乱、肺部并发症及血流动力学波动是阻碍患者

快速康复的常见因素。艾司氯胺酮通过拮抗N-甲基- 
D-天冬氨酸（N-methyl-D-aspartate,NMDA）受体，不仅

能直接阻断疼痛信号传导、预防中枢敏化，还可通过

调节单胺能系统、影响神经可塑性等多重机制，在情

绪调节、睡眠改善及器官保护方面发挥重要作用。这种

“多靶点”特性使其成为践行ERAS理念的理想候选药物

之一。本文旨在系统综述艾司氯胺酮在围术期不同场

景中的应用与机制，为临床实践与研究提供参考。

1　艾司氯胺酮的作用机制

①NMDA 受体拮抗作用：艾司氯胺酮通过非竞争

性结合NMDA受体抑制谷氨酸对该受体的激活，从而

使神经元活动减弱，阻断疼痛信号传递，在围术期应

用能有效缓解术后急慢性疼痛[1-2]，尤其在神经病理性

疼痛中可通过调节脊髓背角神经元兴奋性发挥作

用[3]。②神经递质调节：在伏隔核中，艾司氯胺酮通过

阻碍多巴胺清除而非促进多巴胺释放来增加细胞外

多巴胺水平，同时降低谷氨酸能活性，这种对神经递

质系统的快速调节是其产生快速抗抑郁效果的另一

重要原因，故在临床上其具有快速抗抑郁效果，且这

种变化也可能间接影响心血管调节，但具体机制仍需

进一步研究[3]。③能量代谢与信号通路：艾司氯胺酮

能够激活m6A甲基转移酶，进而促进特定mRNA的修

饰，增强突触中关键蛋白GluA1的表达，这可能是艾司

氯胺酮在神经病理性疼痛模型中减少抑郁样行为的

机制[4]。研究发现，艾司氯胺酮可能通过抑制氧化磷

酸化和糖酵解途径调节 NMDA 受体活性和电生理特

性，这说明其作用机制与细胞能量代谢密切相关[5]。
④神经环路与行为效应：低剂量的艾司氯胺酮可以激

活丘脑室旁核的神经元，有助于促进患者全身麻醉后

快速苏醒[6]。艾司氯胺酮的这些多层面机制共同构成

了其影响疼痛、情绪、睡眠及生理稳定的药理学基础。
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2　艾司氯胺酮的镇痛效应

术后疼痛是阻碍患者早期下床活动、延迟出院并

影响远期康复质量的重要风险因素。NMDA受体的抑

制可阻断中枢敏化过程，从而减轻神经病理性疼

痛[3,5]。艾司氯胺酮通过非竞争性拮抗 NMDA 受体发

挥镇痛作用，其与 NMDA 受体的结合亲和力较低，但

效力高于消旋氯胺酮，且不良反应更少[7]。
多项研究表明，围术期应用艾司氯胺酮可显著减

轻术后疼痛。Brinck等[8]研究表明，切皮前注射艾司氯

胺酮且术中使用艾司氯胺酮复合常规麻醉方案，可降

低患者术后 4 h 内疼痛评分。Lei 等[9]研究显示，术中

及术后应用艾司氯胺酮在胸腔镜术后仍能提供较长

时间的良好镇痛作用。Shen 等 [10]研究显示，在分娩

后 5 min 静脉注射艾司氯胺酮，可缓解术后 24 h 运动

时疼痛。在推荐剂量下使用艾司氯胺酮，其镇痛效果

并不会以增加术后恶心呕吐、头晕、嗜睡、噩梦和分离

症状等不良反应为代价[2,11-12]。此外，艾司氯胺酮还具有

阿片类药物节约效应，基于艾司氯胺酮的阿片类药物节

约麻醉方案可减少阿片类药物用量，同时可提高术后恢

复质量[13]。
基于近年的临床证据，艾司氯胺酮在术后多模式

镇痛方案中具有重要地位。作为一种高效的 NMDA
受体拮抗剂，艾司氯胺酮不仅能在急性期提供显著的

镇痛和阿片类药物节约效应，且在手术患者的围术期

康复方面展现出巨大潜力。

3　艾司氯胺酮对围术期情绪障碍的影响

围术期情绪障碍主要包括焦虑与抑郁，严重影响

患者康复动力、生活质量和远期预后。艾司氯胺酮可

快速调节谷氨酸能神经传递，从而改善围术期情绪。

此外，艾司氯胺酮可通过减轻术后疼痛和疲劳间接缓

解患者情绪障碍[3,14]。
艾司氯胺酮对术后焦虑、抑郁的防治作用明显。

一项纳入了 16项随机临床试验（1 161例患者）的荟萃

分析显示，围术期应用艾司氯胺酮可显著降低患者的

术后抑郁评分，且该效应可在术后持续 4周以上，提示

其具有预防和减轻术后抑郁的长效潜力[2]。在剖宫产

手术中，艾司氯胺酮可显著降低抑郁发生率[15-16]。在

无痛人流术[17]、胸腔镜肺癌手术[18]、克罗恩病肠道切除

术[19]、儿童腹腔镜下疝囊高位结扎术[20]中，围术期使用

艾司氯胺酮均观察到患者术后焦虑、抑郁显著缓解。此

外，对于术前存在焦虑的老年胃肠道肿瘤患者，麻醉

诱导时给予低剂量的艾司氯胺酮可有效缓解术后

焦虑[21]。
艾司氯胺酮为围术期情绪障碍管理提供了全新

的策略，对于提升患者的心理康复质量具有重要潜

力。随着研究深入和临床经验积累，艾司氯胺酮有望

成为围术期情绪障碍防治的关键药物，对提高手术患

者的生活质量、改善长期预后具有重要意义。

4　艾司氯胺酮对术后睡眠的影响

术后睡眠障碍表现为失眠、片段化睡眠和昼夜节

律紊乱，与术后谵妄、认知功能障碍及疼痛敏感性增

加等不良反应密切相关。艾司氯胺酮可有效降低术

后早期睡眠障碍发生率，改善主观睡眠质量，其机制

可能与调节额叶脑电活动相关[19]。
在妇科腹腔镜手术患者中，术中使用低剂量艾司

氯胺酮可显著降低术后第 1 天睡眠障碍的发生率[22]。
另一项研究观察到，与安慰剂相比，艾司氯胺酮可显

著降低患者术后首夜的睡眠障碍发生率[23]。对于行脊

柱侧弯矫正术的患者，艾司氯胺酮联合右美托咪定用于

术后镇痛，能显著提高术后5 d内患者睡眠质量[24]。
上述证据表明，围术期使用亚麻醉剂量的艾司氯

胺酮可显著降低术后睡眠障碍发生率，提高睡眠质

量。随着研究的深入和临床经验的积累，艾司氯胺酮

有望成为围术期睡眠管理的关键药物，为促进患者术

后康复提供新的解决方案。

5　艾司氯胺酮的肺保护作用

在 ERAS 理念下，如何有效预防术后肺部并发症

已成为围术期管理的核心目标之一。艾司氯胺酮的

使用能够减少围术期阿片类药物用量及相应的术后

并发症，预防痛觉过敏的发生[25]。此外，艾司氯胺酮还

能抑制阿片类药物引起的二氧化碳敏感性通气降低

作用，增加患者二氧化碳敏感性通气而刺激呼吸[26]，有
助于术后肺功能的恢复。

艾司氯胺酮能够缓解脂多糖诱导的小鼠急性肺

损伤，显著减轻肺部病理改变，并减少炎症和铁死

亡[27]。此外，艾司氯胺酮能够抑制迷走神经通路发挥

抗胆碱能作用，松弛支气管平滑肌[28]，这种支气管扩张

效应有助于改善气道通畅性，降低气道阻力。

一项前瞻性双盲随机临床试验表明，术后持续静

脉输注艾司氯胺酮作为阿片类药物镇痛的辅助手段，

可以有效改善胸腔镜肺切除术患者的术后呼吸功能

并降低术后肺部并发症的发生率[29]。另一项针对老年

肺癌胸腔镜根治术患者的研究发现，艾司氯胺酮可显

著降低术后肺部感染和肺不张的发生率[30]。周巧林

等[20]的研究也发现，艾司氯胺酮预处理可以显著减轻

肺损伤，降低气道压，有利于肺保护和术后麻醉恢复，

且不良反应少。

对于接受胸腹部大手术、高龄、合并呼吸系统基
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础疾病等高危患者，将艾司氯胺酮纳入围术期管理方

案，是降低术后肺部并发症发生率、促进肺快速康复

的一项极具前景的临床决策。

6　艾司氯胺酮对血流动力学的影响

围术期血流动力学稳定是麻醉管理的核心挑战

之一，艾司氯胺酮具有镇痛效果高、呼吸抑制轻的特

点，其可通过作用于特定的神经回路，激活交感神经

系统，从而引起外周血管收缩、心输出量增加，导致血

压升高和心率加快[31]，从而促进血流动力学的恢复。

在感染性休克接受机械通气的患者中，使用艾司

氯胺酮能大幅减少维持目标平均动脉压所需的血管

活性药物剂量，且未增加不良事件风险[32]。减少血管

活性药物用量不仅能降低高剂量血管活性药物的心

律失常、组织缺血等风险，也印证了艾司氯胺酮对循

环系统的稳定效应。围术期使用艾司氯胺酮可显著

降低麻醉诱导期心动过缓和低血压发生率[21]，这进一

步体现了其改善患者血流动力学状态的优势。在髋

关节置换术患者中，围术期使用艾司氯胺酮可增加心

率、平均动脉压和呼吸频率，从而恢复患者血流动力

学稳定[33]。在接受内镜检查的患者中，低剂量艾司氯

胺酮不仅使低血压发生率降低约 61%，还可减少丙泊

酚的需求量[34]。
艾司氯胺酮可显著促进收缩压升高，故存在高血

压危象的患者需慎用[35]。此外，帕罗西汀、氟西汀、度

洛西汀、文拉法辛等特定抗抑郁药物可能通过

CYP450 酶影响艾司氯胺酮代谢，进一步加剧血压升

高风险，对于接受上述药物治疗的患者也应慎用[36]。
此外，艾司氯胺酮还具有增加颅内压的作用[7]，不利于

维持颅内压的稳定，对于颅脑损伤、颅内占位性病变

或脑血管疾病患者可能不适用。

艾司氯胺酮通过其拟交感神经机制，在多数手术

患者中能有效维持血压和心输出量，减少围术期低血压

的发生，尤其适用于血流动力学不稳定风险高的患者。

7　总结与展望

艾司氯胺酮在围术期的临床应用价值正随着循

证医学证据的积累而日益凸显，其核心价值在于突破

了传统麻醉药物的单一作用模式，展现出独特的多效

性与协同性，使其成为了连接麻醉安全与康复质量的

重要桥梁，推动了围术期医学理念的变革。艾司氯胺

酮的疗效与安全性呈现明确的剂量依赖性，需根据适

应证、患者特征及给药途径调整剂量以实现最佳风

险-获益比。而艾司氯胺酮在特殊人群中的剂量调整

与安全性需特别关注，老年患者推荐使用较低剂量

（如 0. 2~0. 5 mg/kg），以减少心血管和神经系统不良反

应[7]。目前缺乏针对肝功能不全患者的明确剂量调整

指南，但艾司氯胺酮主要通过肝代谢，因此肝功能受

损患者可能需减少剂量或延长给药间隔。艾司氯胺

酮的代谢产物经肾排泄，但现有数据表明其肾毒性风

险较低[37-38]。未来研究应重点探索基于患者特征的个

体化给药方案，包括术前情绪状态、手术类型、年龄等

因素对药物反应的调节作用，通过整合药代动力学/药
效学模型、基因组学数据和临床特征，建立预测模型以优

化给药剂量和时机，从而加速患者术后康复进程[39]。
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